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INTRODUCCION
En el Laboxatorio de Rasonancia Magnêtica Nu­
clear (RMN} del Institute de Quimica Flsica "Rocasolano” 
se inciciô hace unos afios un trabajo de investigaciôn, 
en colaboracidn con el Departamento de Quimica Médica 
del Centro Nacional de Quimica Orgânica, dirigido al es- 
tudio de la estructura molecular y conformacidn de com- 
puestos anâlogos a los nucledsidos naturales. Estos pom- 
puestos son de gran interés desde el punto de vista £ar- 
roacolégico, por su potencial actividad en la güimiotera- 
pia del céncer.
Dentro de esta llnea de trabajo, se eStudiaron 
los aaAlogos de nucledsidos résultantes de la reaccidn de 
una base del tipo de la puriha con Un glical, determinân- 
dose la conformaciôn molecular que preferentemente adopta- 
ban esos compuestos, lo que conducla, entre otras casas, a 
resolver el problems de su identificacidn. No obstante, 
las conelusiones obtenidas acerca de la conformaciôn mole­
cular de esos conpuestos eran de tipo cualitativo y pronto 
se puso de manifiesto la necesidad de llevar a cabo un es- 
tudio més profundo sobre una serie relacionada de compuestos 
modelo, con el objeto de Xesolver algunas cuestiones bési- 
cas que se utilizaban como hipôtesis en la interpretac iôn 
de los resultados obtenidos. Ello era especialmente nece- 
sario para el estudio de la conformaciôn de unos anélogos de 
nucleôsidos, procedentes de la reacciôn mencionada, que con-
tienen un anillo de 2,3-dihidroplrano y eh los que la base 
se encuetitta unida al oarbono C3. Como serie compléta de 
compuestos modelo Se eligiô la de los glicales acetiladosr 
que se utilisa en la sintesis de estos ànâlogbs de nuùled- 
sidos, con lo que ademâs podrîan aclararse, en términbs de 
su cotiformaciôn, algunas diferencias observadàs On lo igue 
respecta a su comportamiento en dicha sintesis. La serie 
compléta de glicales acetilados comprende 6 compuestos que 
pueden representarse por:
H4
H1OAc
AcO
H2
H3
R * H , CH^OAc
y los correspondientes isômeros en los que los grupos ace- 
toxilo en carbonos C3 y C4 adoptan las distintas configura- 
ciones posibles.
La determinaciôn de conformaciones moleculares de 
compuestos orgânicos mediante la técnica de Espectroscopia 
de RMN estâ basada fundamentalmente en la existencia de re- 
laciones entre las constantes de acoplamiento protdn-protôn 
y algunos parâmetros geométricos relativos a los enlaces 
C-H que intervienen en el acoplamiento. La extraccidn, a 
partir del espectro, de los valores de las constantes de 
acoplamiento no es un problems trivial, y mucho menos en el
caso de las moléculas estudladas en este trabajo, que 
constltuyen sistemas de seis o siete espines, todos ellos 
acoplados en mayor o menor medida. La posibilidad de 
existencia de soluciones mûltiples, correspondlaktes à dis- 
tintos conjuntos de signos para los distintos acoplamien- 
tos es un factor adicional que viene a incrementar la difi- 
cultad del problema.
Al estudio de los espectros de RMN de estos com­
puestos hemos dedicado una gran cantidad de esfuerzo y de 
tiempo, y su emdlisis se ha extendido mâs alld de los limi­
tes estrlctamente precisos para resolver los problèmes con­
formacionales planteados. Ello responds a nuestro conven- 
cimiento de que la obtencidn de valores precisos para las 
constantes de acoplamiento en series comptas, constituye 
una excelente base empîrica para la contrastéeidn de los es- 
fuerzos tedricos que se realizan actualmente en torno a la 
descripcidn de dichos acoplamientos en términos de pardme- 
tros geométricos, as! como de los efectos sobre ellos de la 
naturaleza y orientacién de sustituyentes.
Un examen de los acoplamientos obtenidos a partir 
de los andlisis conduce a determinar de modo inequîvoco la 
conformaciôn molecular que preferentemente adoptan estos 
compuestos, que résulta ser segün los casos una de las dos 
conformaciones de semisilla que puede presenter el anillo 
de dihidropirano. Los acoplamientos obtenidos difieren, sin 
embargo, de los esperados para cada una de las conformacio­
nes "puras" de semisilla, adoptando, en todos los casos.
valores Intermedios. Este hecho puede interpretarse de dos 
modos: aceptar que dichos compuestos adoptan una sola con- 
formaclôn, cuya geometrla se encuentra dlstorslonada res­
pecte a la correspondiente conformaciôn "estdndar", o 
aceptar que estos compuestos se encuentran sufrlendo un râ- 
pido equilibrio de Interconversiôn entre las dos conforma­
ciones "puras" de semisilla. Como es bien conocido, en es­
te ültimo caso el espectro de RMN muestra unos pardmetros 
magnéticos correspondientes a una media de los de las dos 
conformaciones alternatives, ponderada de acuerdo con las 
poblaciones de equilibrio.
Este dilema era una de las cuestiones bdsicas que 
quedaba por aclarar en el estudio de las conformaciones mo­
leculares de andlogos de nucleôsidos. Para solucionarlo, 
se abordô el estudio de los espectros de RMN de estos com­
puestos a distintas temperatures. Si la hipôtesis de la 
deformaciôn es vâlida, los acoplamientos no deben variar 
con la temperatura y si lo es la hipôtesis de 3a intercon­
versiôn, los acoplamientos deben reflejar el cambio en la 
posiciôn del equilibrio conformacional con la temperatura. 
Nuestros resultados del estudio de los espectros de RMN de 
los glicales acetilados a distintas temperaturas han permi- 
tido demostrar que la hipôtesis vôlida es la segunda, pro­
porc ionando, ademâs, los valores de los incrementos de en- 
talpia y entropia de los correspondientes equilibrios de 
interconversiôn conformacional. Estos valores son de gran 
interés pues constituyen la base para pcder discernir y
evaluar cuantitativamente los efectos e interacciones in- 
tramoleculares que fuerzan o impiden a una roolêcula adop- 
tar una determlnada conformaciôn.
Este trabajo se ha completado con un estudio sobre 
la validez de los mêtodos mecânicos, normalmente utilizados 
en el câlculo de conformaciones moleculares, para predecir 
las conformaciones realmente adoptadas por estas moléculas 
y detezmlnsdas experimentalmente a partir de sus espectros 
de RMN. Por ültimo, se han realizado câlculos <fe constan­
tes de acoplamiento protôn-protôn por el método de pertur- 
baciones finitas, dentro de la aproximaciôn INDO de la teo- 
ria de orbitales moleculares, con el objeto de contraster 
la eficacia de dicho método en predecir las dependencias 
de los acoplamientos respecto a la disposiciôn estereoquî- 
mica de los enlaces por los que transcurren, y respecte a 
la naturaleza y orientaciôn de los sustituyentes.
VI.-PÜNDAMENTOS TEORICOS
I.1.-Anâlisis de espectros complejos
Un experimento de RMN tiene como objeto la ob- 
tenciôn de informaciôn de interés quimico a partir del es­
tudio de la interacciôn de espines nucleares con un campo 
magnético. Cuando se sitûa un sistema de espines nuclea­
res en el seno de un Ccimpo magnético aquél adopta un con- 
junto de estados estacionarios descritos mecanocuântica- 
mente por las funciones propias asociadas a cada estado.
La disposiciôn relativa de dichos estados estacionarios 
depende sôlo de dos tipos de parâmetros, desplazamientos 
qulmicos y constantes de acoplamiento, los cuales dan 
cuenta del entorno electrônico de los nücleos y de las in­
teracciones entre espines nucleares, respectivamente.
Por tanto, un espectro de RMN, consistente en una 
representaciôn de la energia absorbida por el sistema trente 
a la frecuencia, puede ser estudiado mediante un operador 
Hamiltohiano que incluya sôlo desplazcunientos quîmicos y 
constantes de acoplamiento. Aunque es posible expresar 
estos parâmetros magnéticos en términos de coordenadas mole­
culares (coordenadas espaciales y de espîh de los electro- 
nes) no es vieüale un câlculo preciso de dichos parâmetros, 
ya que sus exprèsiones incluyen las energlas de todos los 
estados moleculares excitados. Por ello la interpretaciôn 
de los parâmetros magnéticos en funciôn de entidades mâs 
fundamentales puede hacerse tan sôlo a partir de correla- 
ciones empiricas o de câlculos semiémpiricos aproximados.
El estudio de los espectros de RMN estâ, pués, encaminado 
a la obtenciôn de valores precisos de los parâmetros mag- 
nêticos, los cuales nos proporcionarân un mejor conoci- 
miento de propiedades quimico-fisicas bâsicas de las molé­
culas analizadas y la base para establecer nuevas correla- 
ciones empiricas o mejorar las existantes.
Salvo en casos sencillos no es posible extraer di- 
rectamente los parâmetros del espectro. Résulta necesario, 
pués, recurrir a métodos de ajuste que permitan la obten- 
cién de parâmetros magnéticos precisos. Estos métodos se 
basan en la posibilidad de calculer el espectro de RMN aso- 
ciado a un conjunto de parâmetros magnéticos.
El espectro de RMN de alta resolucién de un siste­
ma de N espines puede estudiarse con el operador Hamilto- 
niano siguiente:
- N N . .
H = I Vj I (i) + I J. i(i)-Kj) {1}
1 i<j
donde es la frecuencia de resonancia del nücleo i 
y la constante de acoplamiento espin-espin entre los
A
nücleos j e i. î(i) es el operador asociado con el vector 
momento angular del nücleo i e (i) el operador asocia­
do con la proyeccién de dicho vector en la direccién del 
campo magnético H^. El operador Hamiltoniano {1} queda 
exprèsado en unidades de frecuencia (Hz).
El câlculo del espectro de RMN asociado a un con- 
junto de parâmetros magnéticos, y , exige resolver
la ecuacién ee Schrôdinger independiente del tiempo
H i|/j^ (k=l,2,.., (21+1)^) {2}
c^tenlendo los valores propios y las funciones propias del 
sistema.
Las funciones pueden expresarse como combina- 
cionea lineales de un con junto coinpleto de funciones de 
base. Un conjunto apropiado para describir el sistema lo 
forman las fundiones que se obtienen como productos de 
las funciones de espin de los nücleos individuales. Intro- 
duciendo en {2} la expresiôn * I ^kl^l ^ aplicando 
el principio de variaciones se obtiene un sistema de ecua- 
ciones que puede expresarse matricialmente como
H S = S A {3}
siendo H la matriz Hamiltoniana, cuyos elementos son
= <((>^ |h I > f S la matriz de vectores propios y A 
la matriz diagonal de valores propios. Basta con diagona- 
lizar H para obtener S y A
s“^ H s * A {4}
El problema queda reducido al câlculo de la ma­
triz H y a su diagonalizaciôn. Dada la expresiôn del ope­
rador Hamiltoniano {1} y las funciones de base utilizadas 
es posible establecer "a priori" cuâl debe ser la estruc- 
tura de la matriz H, asi como expresar sus elementos di- 
rectamente a partir de las propiedades del momento angular (1,2)
La matriz H estarâ factorizada en submatrices de 
acuerdo con los valores propios del espin total del sistema F
N
Fg = 2 «i {5}
donde es el nûmero cuântico magnético del nücleo i.
Ademâs de esta factorizaciôn, en los casos de sistemas que 
contienen nücleos débilmente qcoplados es posible una fac- 
torizacién de las submatrices résultantes. En efecto, 
estos casos pueden tratarse por teoria de perturbaciones 
de segundo orden, de lo cual se deduce que el nümero cuân- 
tico, m^, del nücleo X débilmente acoplado es Un buen nü­
mero cuântico (3). Esto equivâlé a una factorizacién de 
cada una de las submatrices correspondientes a los distin­
tos valores de F en submatrices asociadas a valores dis-z
tintos de m^. El espectro correspondiente a los demâs nü­
cleos puede considerarse como la suma de 21^+1 subespectros 
en los que las frecuencias de reoonancia de los nücleos 
(el nücleo X no se incluye) fueran:
V *  =  { 6 }
Esta aproximaciôn cuando se aplica como técnica de anâlisis 
se denomina anâlisis subespectral.
En cuanto a la expresiôn de los elementos de la 
matriz Hamiltoniana es fScil comprobar que los elementos 
diagonales vienen dados por
«mm = (7)
y los demehtos no diagonales por
1 1/2 
«mn ° §Jij{l(i)(I(i)+l)-m, (i)m^(j)} {I(j) (I(j+1)-
1/2
siendo nulos si no se cumplen las condiciones siguientes:
a) Los valores de m cambian en sôlo dos nücleos (i,j)
b) Las funciones y (|>^ tienen asociado el mismo
valor de F, z
Una vez construida la matriz H, su diagonalizaciôn 
nos permite conocer la matriz S de vectores propios y la 
matriz ^ de valores propios. Las frecuencias de las transi- 
ciones se calculan como diferencias entre términos de la 
matriz A, teniendo en cuenta la régla de selecciôn que li­
mita las transiciones a aquellas en que F^ varia en sôlo 
una unidad
^i^j ^ ^ii
La intensidad de las transiciones se calcula mediante la 
expresiôn
li^j = yi^d) {10}
Hasta aqui hemos descrito el câlculo del espectro 
de RMN correspondientes a unos valores de los parâmetros 
magnéticos. El problema del anâlisis es el inverso: la ob- 
tenciôn del mejor conjunto de parâmetros magnéticos con 
significado fisico que es consistente con el espectro.
Los métodos de anâlisis se basan en la compara- 
ciôn del espectro calcülado a partir de un conjunto de pa- 
râmetros de prueba con el espectro observado, lo que con­
duce a un sistema de ecuaciones que permite ajuster, mediante 
aproximaciones sucesivas, el conjunto de parâmetros inicia­
les de modo que ambos espectros concuerden satisfactoriamente.
Los dos métodos mâs utilizados son debidos a 
Swallen y Reilly (4) y a Castellano y Bothner-By (5). El 
método de Swallen y Reilly se basa en el hecho de que un 
vector propio aproximado conduce a una correcciôn de 
orden mayor para un valor propio asociado. Los vectores 
propios aproximados se obtienen en uniôn con los niveles 
de energia expérimentales para el câlculo de unos nuevos 
parâmetros magnéticos que proporcionan unos niveles de 
energia mâs prôximos a los expérimentales asi como unos 
nuevos vectores propios con los que se repite el proceso.
El método de Castellano y Bothner-By, que ha sido 
el utilizado fundamentalmente por nosotros, parte del he­
cho de que para entornos pequenos, el cambio en un parâme- 
tro, Pj , produce cambios lineales en las frecuencias de 
transicién
3v .
Av.   Ap. {11}
^ 9Pj ]
El problema del anâlisis espectral serâ, pues, 
encontrar los cambiôs que es necesario introducir en los 
parâmetros de modo que las frecuencias de las transiciones 
observadas y calculadas coincidan
3v.I " ‘''obs - '’calc’i
La condiciôn expresada por 12 debe aplicarse 
a todas las transiciones que se incluyen en el ajuste. Esta 
condiciôn puede expresarse matricialmente como
DC A = B {13}
donde DC es la matriz de derivadas parciales, A el vector 
de correcciones a los parâmetros y B el vector de residuos.
Como generalmente se dispone de un nûmero de 
transiciones muy superior al de incôgnitas, el sistema de 
ecuaciones {13} estâ sobredeterminado. El procedimiento 
estândar de minimos cuadrados consiste en formar las ecua­
ciones normales
DC^ DC A= DC^ B {14}
en donde DC^DC es una matriz real simétrica con détermi­
nante no nulo.
El sistema de ecuaciones {14} posee la soluciôn 
A = 0, sôlo si DC^B = 0, es decir si todos los residuos de 
los observables son nulos. Si A 0 es necesario corregir 
el con junto de parâmetros y repetir el proceso. En la prâc- 
tica la situaciôn A = 0 es inalcanzable debido a que los 
errores de medida en la frecuencia de las transiciones con- 
ducen a un con junto de valores que no cumple la régla de las 
sumas y de los espaciados exactamente. Se interrumpe, por 
ello, el proceso de ajuste cuando la suma de los cuadrados 
de los residuos permanece casi fija en dos ciclos conse- 
cutivos.
15-
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(2b)
(2a)
2 3 4 5 6 7
Figura 1. Representaciôn del cociente ecuaciones/incôgnitas trente 
al nûmero de nücleos. (1) Mêtodo de Castellano y Bothner- 
By. (2) Mêtodo de Swallen y Reilly: (a) se refiere al 
ajuste para la obtenciôn de niveles de energia y (b) al 
. ajuste de los parâmetros magnéticos.
El mêtodo de Castellano y Bothner-By présenta va­
rias ventajas sobre el de Swallen y Reilly (6)
a) Requiere sôlo un ajuste minimocuadrêtico.
b) Su formalisme matemâtico es mâs consistente.
c) El nümero de ecuaciones planteadas es mayor, 
con lo que el problema estâ mejor determlnado 
(ver Figura 1).
d) El valor de los parâmetros magnéticos converge 
en un nümero menor de ciclos, requiriendo 
menos tiempo de ordenador.
e) Proporciona informaciôn acerca de la dependen- 
cia de las frecuencias calculadas, lo que simpli- 
fica el anâlisis.
1.2.-Relaclones parâmetro magnético-conformaciên molecular
En el apartado anterior hemos discutido c6mo se 
realiza el anâlisis de espectros de RMN con objeto de ob­
tener valores de desplazamientos quîmicos y constantes de 
acoplamiento. Allî comentamos que estos parâmetros mag­
néticos daban cuenta del entorno electrônico de los nü­
cleos y de las interacciones entre espines nucleares.
Dada la dependencia de estos con la estructura y conforma­
ciôn molecular debe existir una relaciôn entre estos parâ­
metros magnéticos y estructura y conformaciôn.
La sensibilidad de los desplazamientos quîmicos 
a los cambios estructurales résulta incuestionable. De he­
cho existen gran cantidad de relaciones empîricas de gran 
utilidad en elucidaciones o comprobaciones estructurales.
La sensibilidad de los desplazamientos quîmicos a los cam­
bios conformacionales es también muy grande si se comparan 
con la preclsiôn con que pueden medirse. Sin embargo, las 
variaciones observadas en los desplazamientos quîmicos de­
bidos a cambios conformacionales, reflejan una superposiciôn 
de efectos de largo adcanoe ciya explicaciôn teôrica, o incluse su 
racionalizaciôn, no es abordable por el momento.
Las correlaciones entre las constantes de acopla­
miento y la conformaciôn molecular son conocidas en gran 
nümero de casos existiendo para ellas fundamentos teôricos 
razonablemente sôlidos. Con objeto de efectuar una discu- 
siôn inteligible de los factores de que dependen las 
constantes de acoplamiento discutiremos dichos factores
en primer lugar para las constantes de acoplamiento veci­
nales, que son las mejor estudiadas.
Existe una gran evidencia experimental de que 
los valores de las constantes de acoplamiento entre pro- 
tones en posiciôn alternada son menores que las correspon­
dientes a posiciones trans. Asîmismo, estâ experimental­
mente comprobado que en compuestos clclicos las constan­
tes de acoplamiento axial-axial poseen valores considera- 
blemente mayores que las constantes de acoplamiento axial- 
ecuatorial o ecuatorial-ecuatorial. Karplus (7) diô por 
primera vez una interpretaciôn teôrica de estos resulta­
dos, concluyendo que el acoplamiento entre protones unidos 
a carbonos sp^ adyacentes debe depender del ângulo diedro 
(f> segün una expresiôn
= A + B COS <|> + C COS 2(J> {15}
obteniendo para el etano los valores 4Hz, -0,5 Hz y 
4,5 Hz para A, B y C, respectivamente. Posteriormente (8), 
y ante un uso indiscriminado de la ecuacl6n {15}, Karplus 
rêcalcÔ que los valores que se podian predecir con su ecua- 
ciôn debian ser considerados como una aproximaciôn de or­
den cero, por lo que ésta era sôlo capaz de predecir ten­
dencies. En efecto, las constantes de acoplamiento veci­
nales en fragmentes orgânicos saturados dependen de una 
gran variedad de parâmetros moleculares, entre los que se 
pueden destacar (7,9),
1) Angulo diedro H-C-C-H
2) Distancias de enlace C-C
3) Angulos de enlace H-C-C
4) Vlbraclones moleculares
5) Energlas de excltaciôn eledtrônica
6) Naturaleza y posiciôn relativa de los sustituyentes
Las contribuciones de 4) y 5) son poco importantes y pue­
den considerarse nulas. Asîmismo, las contribuciones de
2) y 3) sôlo son apreciables para cambios grandes de dis­
tancias o ângulos de enlace, por lo que su interés eh ané- 
ligis conformacional es escaso. De todos modos es un he­
cho conocido que el incremento de la distancia C-C o de 
los ângulos de enlace H-C-C produce una disminuciôn de la 
constante de acoplamiento. El parâmetro molecular que ma­
yor influencia tiene sobre el valor de las constantes de 
acoplamiento vecinales, exceptuando el ângulo diedro, es 
el 6). En efecto, la introducciôn de un sustituyente elec- 
tronegativo debe producir un cambio en la hibridaciôn y, 
como veremos en 1.5, las constantes de acoplamiento depen­
den fundamentalmente del carâcter s de los orbitales. 
Diverses autores han propuesto ecuaciones que dan cuenta 
de la influencia de la naturaleza del sustituyente taies 
como
= (1-mAx) (A+B COS 4)+C cos 2<f>) {16}
donde Ax es la diferencia de electronegatividad entre el 
sustituyente y el hidrôgeno y m un parâmetro ajustgd)le. 
Pachler (9) ha propuesto una ecuaciôn que difiere ligera- 
mente de la anterior
J = A + B cos 4> + C cos 24>+D sen 4>+E sen 24» {17}
en que A, B, C, D y E son funclones lineales de la elec- 
tronegatividad. Sin embargo, ninguno de los esquemas ante- 
riores es capaz de dar cuenta del efecto de la orientaciôn 
y configuraciôn del sustituyente.
Los acoplamientos a travês de mâs de très enlaces 
quîmlcos son conocidos norroalmente como acoplamientos de 
largo alcance. Para fragmentos saturados son generalmente 
pequenos, pero poseen un gran Interés estereoqulmlco debldo 
a su gran estereoespeclficidad. As! como las constantes 
de acoplamlento vecinales son siempre poiitivas no
exlsten criterios fljos para conocer el slgno de las cons­
tantes de acoplamlento de largo alcance. Se conocen valo- 
res positives y negatives para ellas sln que hasta ahora se 
hayan encontrado leyes que rljan dlchos caroblOs. Los efec- 
tos que Influyen en su valor son varlados, dlfIdles de es- 
tudlar y, por elle, poco conocldoë. La ûnica régla fija 
que se conoce se reflere al valor elevado de estas constan­
tes cuando los protones que se emplean se encuentran for- 
mando parte de un fragmente piano en zlg-zag. Exlsten otros 
muchos efectos que modlflcan el valor de dlchas constantes, 
taies como la naturaleza y conflguraclôn de los &tomes que 
se encuentran en el *fcamlno” del acoplamlento y de los âtomos 
adyacentes a los carbones de los protones acoplados. Dada 
la complejldad de estas Influenclas no existe una raclona- 
llzacldn de dlchos efectos. En el Capitule III de esta 
Memorla nosotros Inclulremos una dlscuslôn de tal tlpo para 
nuestros compuestos.
Aunque, como ya constatâmes antes y explicaremos 
eh 1.5, la magnitud del acoplamlento depende fundamental- 
mente del carâCter s de los orbitales, las constantes de 
acoplamlento de fragmentos insaturados muestràn vàlores 
que no son atribuibles sôlo al camblo de hibrldaciôn. Para 
tener en cuenta estes efectos es precise conslderar una 
correlaciôn de espln entre electrones a y ir, que afectarâ 
a la correlaciôn de espln entre electrones a y los nûcleos, 
responsable del acoplamlento. Este supone un aumento en la 
correlaciôn de esplnes y, como consecuencla de elle, un In- 
cremento de los valores de las constantes de acoplamlento 
en concordancla con el modelo vectorial de Dlrac.
Entre las constantes de acoplamlento correspon- 
dlentes a ftagmentos Insaturados mejor estudladas y de ma­
yor Interés para nosotros se encuentra la constante de aco­
plamlento allllca. Esta cohstante de acoplamlento muestta 
tamblén una gran estereoespeclficidad, alcanzandô valores 
mâs negatives cuando el enlace C-H del carbono allllco es 
normal al piano que contlene a los protones oleflnlcos y 
slendo prâctlcamente nula o Incluso positiva para dlsposl- 
clones coplanarlas. Esta tendencla ha sldo reproduclda teô- 
rlcamente utlllzando descrlpclones del slstema basadas tanto 
en la teorîa del enlace de Valencia (10) como en la teorfa 
de perturbaclones flnltas en la aproxlmaclôn semlemplrlca 
INDO (11). A pesar de los superlores resultados de este 
segundo método, no résulta poslble un estudlo teôrlco deta- 
llado del efecto de los sustltuyentes debldo a la sobrees- 
tlmaclôn de estos efectos, Inpllclta en la parametrlzaclôn del
esquema INDO.
En resumen podemos decir que las constantes de 
acoplamlento resultan de gran utllldad en anâllsls confor- 
maclonal. Sln embargo, y debldo a la gran cantldad de 
efectos que modlflcan su valor, no exlsten relaclones sen- 
clllas que permltan calculer dlstanclas y ângulos de en­
lace as! como dngulos de torslôn. A pesar de que otras 
técnlcas permlten un câlculo preclso de dlchos parâmetros 
geométrlcos la espectroscopia de RMN esté conslderada como 
la técnlca mâs poderosa para estudlos conformaclonales en 
dlsoluclôn. Esto es debldo a que los resultados obtenldos 
por dlfracclôn de rayos X lo son para el estado sôlldo, por 
lo que no son transferlbles a estados llquldos o gaseosos, 
y a que los métodos de dlfracclôn de electrones y de espec- 
troscopla de mlcroondas son sÔlo apllcables a compuestos 
orgânlcos de bajo peso molecular, proporclonando valores 
de dlflcll anâllsls. Ademâs la mayorla de los anâllsls 
conformaclonales tlenen como objeto la elucldaclôn entre 
poslbles conformaclones con constantes de acoplamlento bien 
dlferencladas, por lo que una estlmaclôn aproxlmada de ân- 
gulos de torslôn résulta suflclente. Por ûltlmo queremos 
hacer constar que las progreslvas majoras en los modelos 
mecanocuântlcos utilisables hacen prever la poslbllldad de 
estudlos teôricos mâs completos que permltan mejorar el co- 
noclmlento actual del mécanisme de acoplamlento entre espl­
nes nucleares y una evaluaclôn mâs compléta de los efectos 
que Influyen en su valor.
1.3.-Equilibrios de interconversiôn en espectroscopîa de Hfi? de 
altà resoluciôn
Una de las aplicaciones qulmicas de interés de la 
espectroscopîa de RMN es el estudlo de los Intercamblos 
quîmlcos. El rango de velocldades de reacclén para las 
que esto es poslble es moderadamente pequeno, pero Incluye 
gran cantldad de camblos conformaclonales de Interés qul- 
mlco as! como Interacclones soluto-dlsolvente. Esta es una 
de las razones del éxlto de la espectroscopîa de RMN en el 
anâllsls conformaclonal.
En un proceso de Interconverslén conformaclonal los 
nûcleos de cada molécula permanecen unldos y acoplados cin­
tre si, pero cuando la molécula cambia de conformaclén el 
entorno magnétlco de cada nûcleo varia. Como consecuencla 
de la Interconverslén conformaclonal camblarân los parâme- 
tros magnétlcos de los nûcleos.
Los efectos de taies procesos sobre el espectro 
de RMN dependen fundamentalmente de la velocidad a que 
ocurren. SI el Intercamblo es lento dentro de la escala 
de tlempos de la RMN el espectro es una superposlclén de 
los espectros de las dlstlntas especles. La Intensldad de 
cada uno de los espectros es proporclonal a la poblaclén 
de la especle a que corresponde. SI el Intercamblo es râ- 
pldo el espectro es el correspondlente al entorno magnétl­
co medlo de cada nûcleo. Los parâmetros magnétlcos "efec- 
tlvos", es declr los obtenldos del espectro, son una media 
ponderada de los parâmetros magnétlcos de las dlstlntas
especles. Para velocldades de Intercamblo Intermedlas el 
espectro présenta llneas anchas, de cuya anchura puede ob- 
tenerse la velocidad de Intercamblo.
En el estudlo de equlllbrlos de Interconverslén 
conformaclonal exlsten dos parâmetros de particular Inte­
rés: poblaclén de los conférmeros en el equlllbrlo y la 
energla de actlvaclén del Intercamblo. La dlferencla de 
entalpla entre conférmeros puede calcularse a partir de la 
varlaclén del prlmero de aquellos parâmetros, poblaclén de 
los conférmeros,con la temperatura.
El câlculo de la energla de actlvaclén del Inter­
camblo, que es uno de los parâmetros termodlnâmlcos de mayor 
Interés, puede reallzarse, desgracladamente, en muy pocos 
casos. En efecto, los câlculos de este tlpo se basan en la 
poslbllldad de relaclonar la constante de velocidad de la 
reacclén con la energla de actlvaclén y el factor de fre- 
cuencla
-E_/RT
K = e
La extracclén de la constante de velocidad a partir de los 
espectros puede reallzarse sélo en los casos de Intercam­
blo lento 6 en los casos de Intercamblo râpldo si se conoce 
la dlferencla de desplazamlentos quîmlcos entre estos conféf^ 
meros. Esto supone que el câlculo de E^ puede reallzarse 
sélo en aquellos casos en que es poslble obtener expérimen­
ta Imen te los desplazamlentos quîmlcos de cada conférmero.
En la mayorla de los casos, sln embargo, el espectro
observado en el rango de temperaturas de trabajo es siempre 
un espectro promedio. Como consecuencla de ello no es po­
slble el câlculo de la enërgîa de actlvaclén. El câlculo 
de la poblaclén de los conférmeros y de la dlferencla de 
energla entre ellos résulta tamblén compllcado. En estos 
casos los parâmetros observados pueden expresarse como
P° - X  + (1-x) Pg {18}
slendo el valor del parâmetro en el conférmero A ,
Pg el valor del parâmetro en el conférmero B y  x y (1-x) 
las fracclones molares de cada conférmero.
Para apllcar la ecuaclén anterior necesitamos co­
nocer los parâmetros P^ y Pg. Los valores de estos parâ­
metros se toman, en general, de compuestos conslderados 
como modelo. Como estos valores son sélo aproxlmados los 
valores que se obtlenen del estudlo de dlstlntos parâmetros 
son dlferentes. Por ello résulta Importante la eleccclén 
de los parâmetros a los que se puede apllcar la ecuaclén 
{18}, as! como dlsponer de un método de ajuste que permits 
efectuar una optlmlzaclén.
La apllcaclén de la ecuaclén {18} debe hacerse so­
bre parâmetros convenlentemente elegidos. Deben exclulrse 
automâtlcamente los desplazamlentos quîmlcos ya qtje sus va- 
rlaclones se deben no sélo a varlaclones en el equlllbrlo, 
slno tamblén a efectos del dlsolvente. Résulta léglco ex- 
clulr tamblén todas las constantes de acoplamlento cuyo va­
lor sea pequeno, dado que el error relatlvo que se corneto 
en su determinacién puede ser Importante, as! como todas
las constantes de acoplamlento poco sensibles al camblo 
de conformaclén.
Aün con una elecclén culdadosa de valores modelo 
y de parâmetros a conslderar los valores obtenldos pueden 
mostrar discordancies Importantes. Es necesarlo, en estos 
casos, recurrlr a métodos de optlmlzaclén que ajusten tan­
to las fracclones molares de los conférmeros como los va­
lores de sus parâmetros magnétlcos. Para efectuar una op­
tlmlzaclén de este tlpo supondremos que:
(1) P^, Pg, AH y AS son Independlentes de la 
temperatura
(2) la dlsoluclén es Ideal
(3) sélo exlsten dos conférmeros
Tenlendo en cuenta las condlclones anterlores la ecuaclén 
{18} se puede reescrlblr en la forma
P.- Pg 
® l+exp(-AH/RT + AS/R)
Podemos, pues, calcular el valor de P° para un conjunto de
,1 pi p2 p2parâmetros de prueba U (U=Pa,Pn,Pa,p2,...,AH,AS). SI dlspo-
nemos de valores de parâmetros observados P^(T) para un nû- 
mero suflclente de temperaturas es poslble efectuar un ajus­
te del conjunto U de modo que la desvlaclén cuadrâtlca me­
dia de los observables P° sea minima. Para ello puede se- 
gulrse el mlsmo formalisme matemâtlco descrito en I.l. para 
el ajuste de espectros de RMN.
1.4.-Métodos de câlculo en anâlisis conformaclonal
Es bien sabldo que la estructura, la energla ÿ 
el comportamlento qulmlco de las moléculas son propledades 
relaclohadas entre si. Sln embargo, la relacléu entre geo- 
matrla molecular ÿ energla permanece dlflcll de desclfràr, 
fundamentalmente eh un sehtldo cuantltatlvo.
En teorla es poslble el câlculo de la energla de 
una molécula eh una conformaclén dada. En la prâctlca eâto 
es Invlable y se neceslta recurrlr a aproxlmaclones que ha- 
gan poslble el câlculo sln perder demaslada preclslén. A 
contlnuaclén descrlblremos los métodos de câlculo e)dstentes, 
asl como las aproxlmaclones que es necesarlo reallzar.
Un primer método que permlte el câlculo exacto de 
la energla de un conférmero consiste en la resoluclén de la 
ecuaclén de Schrédlnger. Este método permlte tamblén la 
optlmlzaclén de la geometrla supuesta para el conférmero.
Las complejldades Inherentes a un câlculo de este tlpo hacen 
que no sea poslble reallzarlo ni para moléculas pequenas. Por 
ello se recurre a aproxlmaclones, que pueden encuadrarse en 
los tlpos slgulentes (12)
(1) Câlculos SCF-LCAO-MO "ab Inltlo" sln Introduc- 
clén de parâmetros emplrlcos, bien sea slgulen- 
do el esquema de Hartree-Fock monoelectrénlco, 
bien sea Introduclendo la correlaclén.
(2) Tratamlentos mecanocuântlcos semlemplrlcos a 
varlos nlvelesî Métodos SCF semlemplrlcos, 
métodos CNDO, INDO, ...
Los métodos del tipo (1) son los que poseen una 
mayor solidez fîsica y son los empleados cuando se desea 
estudiar el origen fîsico de las barreras de potencial 
asl como obtener valores explicables en términos de proce­
sos flsicos fundamentales.
Los métodos del tipo (2) proporcionan resultados 
con menos esfuerzo que los del tlpo (1), pero a costa de 
perder parte del slgnlflcado flslcô y cohduclr en ocaslo- 
nes a resultados equlvocos.
Ambos tlpos de métodos requleren una optlmlzaclén 
de la geometrla, lo que se traduce en un gran esfuerzo de 
câlculo y, consecuentemente, en la utlllzaclén de grandes 
tlempos de ordenador. A medlda que la molécula que se tra- 
ta crece en tamaho el nûmero de variables geométrlcas a 
ajustar crece muchlslmo, no justlflcândose el esfuerzo que 
requlere el método cuando se utlllza como técnlca auxlllar.
Otro método que permlte el câlculo de la dlferencla 
de energla entre conférmeros, asl como de las dlversas con- 
trlbuclones a ésta, se basa en la exlstencla de un anâllsls 
vlbraclonal complete. Con objeto de llustrar las diflculta- 
des que se encuentran cuando se pretende utlllzar este mé­
todo vamos a exponer sus fundamentos teérlcos (ver 13).
En el caso de un equlllbrlo entre dos conférmeros 
]a constante de equlllbrlo K, dada por la razén de las pobla- 
clones de ambos conférmeros, estâ relaclonada con AG®, AH® y 
AS® por
-AG°/RT
K = e {20}
AG*= AH® - T AS® {21}
Los valores de AG®, AH® y AS® son fâcilmente relacSbnêÜDles 
con la dlferencla de entalpla a 0®K, AE® , y con las fun­
clones de partlclôn de ambos conférmeros, y Q^.
En un gas Ideal la funclén de partielén se puede 
factorizar en un producto de contrlbuclones traslaclonales, 
rotaclonales, vlbraclonales, electrénlcas y nucleares. En 
un equlllbrlo las contrlbuclones traslaclonales, electré­
nlcas y nucleares deben ser las mlsmas para ambos confér­
meros. Obtenemos, pues, las expreslones
2 31n(QVQ.)
AH®= AE® + RT —————————— {22}
0 3T
31n(0_/0_)
AS®= R ln(Q /Q ) + RT  -------  {23}e a 3T
en las que sélo hacen falta conslderar las contrlbuclones 
rotaclonales y vlbraclonales a y Q_.© a
Las expreslones anterlores nos conducen a
AG® = AE® - RT ln(Q^/Q^) {24}
Basta conocer las contrlbuclones vlbraclonales y 
rotaclonales a las funclones de partlclén, asl como la po­
blaclén de ambos conférmeros en el equlllbrlo para el câl­
culo de todas las variables termodlnâmlcas asocladas con 
ëste y su expllcaclén en términos de valores de entropla 
y entalpla.
La dificultad principal en la aplicaciôn del mé­
todo la constituye la realizacién del anâlisis vlbraclonal 
completo. Este tlpo de anâllsls, de por si laborloso, se 
compllca por la exlstencla de los dos conférmeros. Es ne­
cesarlo aslgnar las bandas de los espectros IR y Raman no 
sôlo a vlbraclones normales, slno tamblén a qué conférmero 
pertenece cada vlbraclén, para lo que no se posee nlngûn 
crlterlo de Intensldades relatives. Aslmlsmo, las vlbra­
clones cuya aslgnaclén es mâs problemâtlca, las de baja 
frecuencla, son las que mâs contrlbuyen a la funclén de 
partlclén vlbraclonal. Por ûltlmo, es necesarlo hacer 
constar que todo el tratamlento anterior es vâlldo para la 
fase gaSeosa y su apllcaclén a una dlsoluclén constituye 
una aproxlmaclén que no siempre es vâllda.
Dadas estas dlflcultades los valores expérimenta­
les de ÀH® y AS® no suelen ser obtenldos por este método. 
Un estudlo experimental que lleva a resultados razonable- 
mente buenos sln tanto esfuerzo es el que puede reallzarse 
por RMN. Para ello se détermina la constante de equlllbrlo 
K, a varias temporaturas. Suponlendo que las contrlbuclo­
nes de la derlvada de la funclén de partlclén a AH® y AS® 
son pequenas puede hacerse un ajuste mlnlmocuadrâtlco pata 
obtener AH® y AS®. Por ûltlmo, si existe un anâllsls vlbra­
clonal suficientemente bueno, puede estudlarse los valores 
obtenldos en funclén de éste y evaluar AE®.
Un método de câlculo, que puede conslderarse en 
clerto modo como una aproxlmaclén al método basado en el
anâlisis vlbraclonal es el que se describe a contlnuaclén. 
En esta aproxlmaclén se considéra a una molécula como un 
slstema de partlculas sometldas a fuerzas clâslcas. La 
dlferencla de energla entre conférmeros puede ser estlmada 
a partir de la mecânlca clâslca, evltando la complejldad 
de los câlculos mecanocuântlcos o del anâllsls vlbraclonal. 
La energla de tenslén de una molécula se considéra como la 
suma de cuatro componentes (14)
E = 2r(r) + Eq (0) + E^(*) + E^^(d) {25}
slendo E^ y Eq las energlas debldas a deformaclones de 
las longitudes de enlace y de ângulos de enlace (tenslén de 
BSyer), computables usando la ley de Hooke; E^ , energla 
de torslén o tenslén de Pltzer, medlante una ley de coseno 
y E^^ , energla de Interacclén de no enlace, medlante un 
potencial de tlpo Lennard-Jones o de tlpo Buckingham. La 
dlferencla de energla entre conférmeros serâ la dlferencla 
entre sus energlas de tenslén.
La artlflclalldad del modelo résulta évidente. La 
partlclén de energla constituye una aproxlmaclén drâstlca, 
ya que r, 0 , 4> y d no son coordenadas normales, slno un 
conjunto redundante de coordenadas Internas (14). Ademâs 
de ello, que conduce a conslderar algunas Interacclones mâs 
de una vez, se Ignoran los términos cruzados en la ecuaclén 
{25} a pesar de que algunas constantes de fuerza de Inter­
acclén poseen valores elevados.
Para efectuar el câlculo de la energla de tenslén
de un conférmero es necesarlo dlsponer de un conjunto de 
parâmetros geométrlcos libres de tenslén asl como de un 
buen conjunto de constantes de fuerza. Esta es la difi­
cultad con que se enfrenta el método. En efecto, dado que 
no existe nlnguna molécula libre de tenslén, la elecclén 
de parâmetros geométrlcos libres de tenslén serâ arbltrarla. 
La descrlpclén de los campos de potencial de moléculas dls­
tlntas con un conjunto de constantes de fuerza comûn, que 
podrla parecer artlflclosa, es una aproxlmaclén aceptable, 
ya que en ella de basa el método conocldo como "overlay- 
fleld” con el que Callfano (15) ha reproducldo aceptable- 
mente los espectros de vlbraclén de un gran nûmero de hldro- 
carburos.
Las dlflcultades encontradas en la elecclén de 
parâmetros libres de tenslén obllgan a replantear el método 
de câlculo. La sbluClén dada al problema consiste en ele- 
glr una forma para las funclones que Intervlenen en la ecua­
clén {25} y callbrar los parâmetros que Intervlenen en ellas 
usando datos expérimentales para un conjunto de compuestos. 
Una observaclén necesarla es la de que las dlstanclas y ân­
gulos libres de tenslén asl obtenldos no son mâs que parâ­
metros ajustables, significatives sélo en los câlculos en 
que se utlllzan, y cuya relaclén con dlstanclas y ângulos 
debe hacerse con muchas precauclones.
Las razones del éxlto de este esquema computaclo- 
nal deben atrlbulrse a que su utlllzaclén para la evaluaclén 
de la energla conformaclonal de ùna molécula constituye en
gran nûmero de casos una interpolaclén. En los casos en 
que se realiza una extrapolacién, los resultados obtenldos 
deben ser exeunlnados culdadosamente. SI en estos casos la 
concordancla con los valores expérimentales es satlsfacto- 
rla, se habrâ comprobado la poslbllldad de ampllar el ran­
go de apllcabllldad de la ecuaclén utlllzada. En caso 
contrario pueden modlflcarse llgeramente los paramètres 
utlllzados hasta encontrar una buena concordancla. En este 
caso se dlspondrâ de una nueva ecuaclén, derlvada de 3a prl- 
mltlva, y cuyo rango de apllcabllldad es dlstlnto del de ésta.
1.5.-Tratauni^nto teériùo de constantes de acoplamie&to: 
Método âé perturbaclones flnltàs FP-SCF-MO
En la seccléh 1.1. hemos escrlto un HamlltonlaÀo 
para un slstema de N esplneë nucleares, en el que se In- 
clulan los efectos de apantallamlento qulmlco y de acd- 
plamlento Indirecte de los esplnes nucleares. En esta 
secclôn dlscutlremos cuâles son los términos que dan ori­
gen al acoplamlento e lluëtraremos cémo es poslble escrl- 
blr férmuias que permltan éL câlculo teérlco de las cons­
tantes de acoplamlento Indirëcto. •
Escrlblendo el Hcimlltonlano para un conjunto de 
electrones que se encuentran sometldos a la Influencla de 
campos eléctrlcos y magnétlcos orlglnados por los nûcleos 
y de un Ccunpo magnétlco externo y selecclonando los tér­
minos que dependen de las coordenadas de los esplnes nu­
cleares aparecen très términos responsables del acopla­
mlento (16) ;
(1) Interacclén de los electrones, como particu­
les cargadas en movlïnlento, con el campo mag­
nétlco orlglnado por los momentos magnétlcos 
nucleares
(2) Interacclén directe dlpolo-dlpolo entre los 
electrones y los nûcleos
(3) Térmlno de contacte de Ferml, que de cuenta 
de la Interacclén entre el dlpolo eléctrlco 
y el nuclear en el nûcleo.
Dado que el acoplamlento entre esplnes nucleares 
es una propledad de segundo orden^que dlstorslona la dlstrl 
buclôn electrénlca debe ser estudlado medlante un trata­
mlento de varlaclones o de perturbaclones (17). En este 
tratamlento no es necesarlo Inclulr el térmlno (2) ya que 
en espectroscopîa de RMN de alta resoluclén se promedla a 
cero. Efectuando un tratamlento con los otros dos térmi­
nos se comprueba que là contribuclén mâs Im^rtahte es la 
deblda àl témiho de contactoT por lo qué generalmente es 
el ûnlco térmlno conslderado (18}.
Dada la complejldad matemâtlca y la dificultad 
en la elecclén de funclones de onda de prueba se han rea- 
llzado pocos câlculos de constantes de acoplamlento medlan­
te un tratamlento de varlaclones, y los que se han hecho 
lo han sldo para moléculas pequenas. Prâctlcamente todos 
los métodos de câlculo existantes se basan en un trata­
mlento de perturbaclones de segundo orden, necesarlo para 
conslderar los dos nûcleos que Interacclonan. Con un tra­
tamlento de este tlpo se llega a la slgulente expreslén 
para la constante de acoplamlento reduclda
« »  - - 1|-' " 'I'" I
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donde $ es el magnetén de Bohr, <0| la funclén de onda 
del estado fundamental de energla E^, <n| la funclén de 
onda del estado excltado n, de energla E^, 5 (r^) y 
6(r^g) son funclones delta de Dlrac y el operador
asoclado con el vector de espln del electrén K. La cons-
tante de acoplamlento, J^, se encuentra relaclonada con 
la constante de acoplamlento reduclda, K^, por la ex­
près lén
”  5tt W b ^AB
Los câlculos teérlcos de las constantes de aco­
plamlento a partir de la ecuaclén {26} se han llevado a 
cabo slgulendo tanto la aproxlmaclén de orbitales molëcu- 
lares (19) como la de enlace de Valencia (20). La forma 
prlmltlva de ambos tratamlentés sustltula la dlferencla 
E^-Eq por una energla de excitaclén promedio, AE, coh ob­
jeto de evltar el pioblema de su falta de conoclmlento.
Esto lleva à una arbltrarledad en la elecclén del valor 
de AE utlllzado en los câlculos. Otras dlflcultades que 
aparecen son debldas a que los errores en los valores de 
Jab pueden ser grandes en el tratamlento de enlace de Va­
lencia debldo a la cancelaclén de términos Importantes de 
dlstlnto slgno y a que el método de Me Connell, basado en 
un tratamlento de orbitales moleculares conduce siempre a 
constantes de acoplamlento positivas.
Posterlores désarroilos del método de orbitales 
moleculares debldos a Pople y Santry (21) y a Barfield (22) 
mejoran los resultados del tratamlento de Me Connell, dando 
resultados comparables a los del método de enlace de Va­
lencia, pero sln consegulr que la concordancla entre los 
valores calculados y los expérimentales fuera buena.
El método de las perturbaclones flnltas, propuesto
por Pople (17, 23) ha supuesto un gran desarrollo end. 
câlculo teôrico de constantes de acoplamlento y aparece como 
muy prometedor en el estudlo teôrlco de relaclones entre 
las constantes de acoplamlento y la estructura molecular 
obtenldas emplrlcamente. En este método el câlculo de las 
constantes de acoplamlento se basa en la utlllzaclén de 
funclones de onda que son autoconslstentes en presencla de 
la Interacclén de contacte entre los esplnes nucleares y 
electrénlcos, dada por
hg = T  SgfO) {28}
en donde pg es el momento magnétlco nuclear del nûcleo B 
2
y Sg(0) la densldad orbital S en el nûcleo B, Con tal per- 
turbaclén la constante de acoplamlento entre los nûcleos 
A y B vlene dada por
Ea b = <T>"e"s|(0)s|(0)5g_ {29}
Apllcando el método de las dlferenclas flnltas, la ecuaclén 
anterior se slmpllflca a
Ea b = <^ 3->"b^s2(0)s 2(0) {psA,sA(hg)/hg} {30}
donde PsA,SA^^B^ es el elemento diagonal de la matrlz de 
densldad de espln correspondlente al orbital centrado 
en el nûcleo A.
Los câlculos basados en el formalisme anterior se 
reallzan utlllzando funclones LCAQ-SCF, generalmente en la 
aproxlmaclén INDO, cuya principal ventaja radlca en la In-
clüslén de las intégrales de Interacclén de un centre. 
Püesto que, como se desprende de la ecuaclén {30} , las ma­
trices de densldad de espln deben set bien conocldas para 
el câlculo de constantes de àcoplamlento es necesarlo cam­
bial él crlterlo de convergencla del método SCF. En lugar 
de utllizar como requerlmlento de termlnaclén del câlculo 
la convergencla de la energla se utlllza el crlterlo de 
que la desvlaclén cuadrâtlca media entre dos matrices de 
densldad suceslvas sea mener que un valor dado, normaImen- 
te 10"® 6 10"®.
II.-PARTE EXPERIMENTAL Y RESULTADOS
il.l.-Ptogra&as dé câlculo
II.1.1.-Anâligis de espécttos
Los câlculos desctitos en î.l. s6n reàilssâdos por 
el programa LAGCOON (Least-Sqûare ^djustinent of iÇalculated 
on Observed NMRi^ectfa) (24). Nbsotros adôptàinoô là ber­
cera versiôn del programa, conoclda como LA0CN3, de modo 
que fuera poslble su utlllzaclén en el ordenador IBM 7090 
del C.C.U.M. (Centro de Câlculo de la Unlversldad de Ma­
drid) , en el IBM 360 del Centro de Câlculo Electrénlco del 
C.S.I.C. y en el ünlvac 1108 del Centro de Proceso de Datos 
del Mlnlsterlo de Educaclén y Clencla. Aslmlsmo se hlcle- 
ron varias modlflcaclones en el programa de modo que su 
utlllzaclén fuera mâs raclonal.
La primera modlflcaclén reallzada, que no afecta 
para nada a la bondad del ajuste o a la Informaclén que 
proporclona el programa, conslstlé en Identlflcar las tran- 
slclones por la numëraclén de los nlveles de etiergla que 
conectan. ESto nos petmltlé utlllzar exactàmehte los mls- 
mos datos pata reàllzai los ajustes con ün programa de câl­
culo basado en el formalisme de Swallen y Rellly y comparar 
ambos métodos. Ademâs de ello permlte formar mâs râplda- 
mente las ecuaclones normales {14}.
La segunda modlflcaclén fuê la Introducclén de 
pesos en el ajuste. Esta modlflcaclén, que si debe afec- 
tar a la soluclén obtenlda por el programa, parece no sélo 
convenlente, slno necesarla. En efecto, los errores en la 
medlda de las frecuehclas de las translclones varlan mucho
con la relaciôn senal/ruido y con la proximidad de otras 
translclones. No debe, por ello, darse la mlsma Importan- 
cla en el ajuste a todas las translclones aslgnadas. La 
Introducclén de pesos nos obligé a modlflcar la subrutlna 
que forma las ecuaclones normales.
El câlculo e Impreslén de la matrlz de derlvadas 
parclales de las frecuenclas calculadas con respecto a to­
dos los parâmetros magnétlcos es, sln lugar a dudas, la 
modlflcaclén mâs Importante del programa, debldo a su gran 
utllldad en los pasos prevlos a la aslgnaclén. El dlspo­
ner del jacoblano permlte, en los casos en que la con*oc- 
dancla entre el espectro observado y el calculado no es sa- 
tlsfactorla, modlflcar los parâmetros Inlclales sln tener 
que recurrlr al câlculo del espectro correspondlente a va­
rlos conjuntos de parâmetros. El ahorro de tlempo es consi­
derable, pero la ventaja fundamental estrlba en que el estu­
dlo de las modlflcaclones a reallzar résulta mâs simple. 
Ademâs de ello, en casos favorables es poslble deduclr del 
estudlo de la matrlz de derlvadas parclales el slgno de al- 
guna de las constantes de acoplamlento.
El programa LAOCOON puede utlllzarse en dos moda- 
lldades. En la modalldad no Iterative realiza el câlculo 
del espectro de RMN asoclado con un conjunto de parâmetros 
magnétlcos de acuerdo con el formalisme matemâtlco descrito 
en 1.1. El programa, cuyo dlagrama de flujo se muestra en 
la Figura 2, opera como se describe a contlnuaclén. Comlen- 
za leyendo el nûmero del caso, el nûmero de nûcleos, el nom-
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Figura 2. Diagram de flujo del program LAOCOON
bre del caso a tratar, el intervale de frecuenclas en que 
estâmes interesades, la intensldad minima a imprimir y el 
cenjunte de parâmetros magnétlcos. A contlnuaclén cons- 
truye las funclones de base , que archiva en la matrlz 
Fg (una funclén por fila). Lee después un conjunto de va­
riables de control que le Indlcan que el câlculo no es Ite­
rative y si debe Imprlmlr o no el jacoblano de las tran­
slclones.
Termlnada la secclén de entrada de datos el pro­
grama Inlcla los câlculos. Construye la matrlz Haunllto- 
nlana de acuerdo con {7} y {8} y la dlagonallza slgulendo 
el método de Jaçobl (25), reallzando dlcha dlagonalizaclén 
submatrlz a submatrlz con objeto de ahorrar tlempo de câl­
culo. Una vez obtenldas la matrlz de valores proplos A 
y la de vectores propres Ô, se calcùlan las frecuenclas e 
Intensldades de las translclones segûn {9} y {10}. A 
contlnuaclén vlene la secclén de sallda de Informaclén. Se 
Imprlmen todos los datos obtenldos (excepte las variables 
de control) y una tabla de translclones. Dlcha tabla con­
tlene las translclones cuya frecuencla se encuentra dentro 
del rango selecclonado y cuya Intensldad es superior al 
minime especlflcado. Para cada translclén se Imprime la 
numëraclén de los dos nlveles de energia que conecta, su 
frecuencla y su Intensldad. Por ûltlmo se calcula e Im­
prime el jacoblano de las translclones si se ha especlfl­
cado asi en los datos. Tras ello se transflere el control 
a la secclén de entrada de datos para tratar otro caso.
Después de que se ha realizado el câlculo no ite- 
rativo, si el espectro calculado es de apariencia anâlogo 
al observado, se procédé a la aslgnaclén y se realiza el 
câlculo Iteratlvo. El programa neceslta Idéntlcos datos 
que para el câlculo no Iteratlvo, con la excepclén de la 
primera variable de control, que ahora especlflca el nû­
mero mâxlmo de Iteraclones que se deben reallzar. Ademâs 
deben Introduclrse como datos las translclones observadas, 
Identlflcadas por el nûmero de los dos nlveles de energia 
que conectan y la frecuencla observada, el peso de cada 
translclén (si es 1 puede dejarse en blanco) y los parâ­
metros a modlflcar.
Al Igual que en el câlculo Iteratlvo el programa 
construye y dlagonallza la matrlz Hamlltonlana. Calcula 
después la derlvada de los nlveles de energia con respecto 
a los parâmetros a modlflcar, la matrlz DC de derlvadas de 
las translclones y el error cuadrâtlco medlo de lag fre­
cuenclas. Imprime este valor y comprueba si ha realizado 
ya todas las Iteraclones o si el error cuadrâtlco medlo no 
ha dlsmlnuido en mâs de un uno por clento con respecto a la 
Iteraclén anterior, en cuyo caso se transflere el control 
a la secclén de sallda de la Informaclén. En caso contra­
rio se construyen las matrices (DC^DC) y DC^B y se ob­
tlenen las correcclones a los parâmetros de acuerdo con
6 ^ (DC^DC)“^DG^B {31}
Se Incrementan los parâmetros en los valores dados por el 
vector ^ y se repite el proceso.
Coino sârida el prô^ aàanlà da lbs datoé de entrada 
al iguâl gue ea el calcule na it era tivbÿ adeniâs;
(1) Lista de ibs paçâinetros a #bdi#car
(2) Errot cüadtStico medio de las frecüencias 
èn cadâ itéfàciôn
(3) Tabla cori loB valofes Ô^timos de les pard- 
métroè ihagndticos
(4) Tabla çpn les errores probables de les 
paramètres magnéticos
(5) üna tabla de transiciones que para cada tran- 
slcidn contiene el ndmero de les dos niveles 
de energia que conecta, la frecuencia experi­
mental (si se trata de una de las transiciones 
asignadâs), la frecuencia calculada, la inten- 
sidad gaigülada y el error de ajuste y el pe-r 
BO de la trë^siciën (si se ha dado una fre-
Como en el câlculo no iterative puede obtenerse 
también el jacobiano de las frecüencias de las tranBbiones 
calculadas.
II.1,2.-Georoetria del anille de dlbidropirano
El cdl#lb #  1# ^ e^^etrla de" ciblo sldp dpBde 
siempre un problema, al que para la mayoria de les casos no 
se le ha encontrado una solucidn satisfactoria. En ciclos 
simétricos de hasta seis eslabones es posible encontrar rc- 
ladones sencillas que permitan el cdlculo de las coordenadas
atdinicas (26). Sin embargo, cuândô didhos ciclos pOseen 
tensiôn el probleïnà résulta en ocasiones insoluble, no 
siendo posible cerrar el ciclo a no ser gue se distorsio- 
nen las distanciâs de enlace o los ângulos de enlaOe o 
ambos a la vez. Èstas distorsiones se realizan de tin modo 
arbitrerio, por lo que los valores caicülados para las oo-^  
ordenadas atdmicas del ciclo no coinciden bien coh las 
obtenidas por métodos tales como la espectroscopla de mi- 
croondas (Vêase, por ejemplo (26) y (27)).
Nuestro caso, el cdlculo de las coordenadas atô- 
micas del ciclo de dihidropirano (I), presentaba junto al 
problema de carencia de simetria, que no nos permitla es- 
cibir relaciones sencillas para sus coordenadas atômicas, 
tensiones que no nos permitian cerrar el ciclo sin distor- 
sionar los parâmetros de enlace
y""
0
1
(I)
Para el câlculo de la geometrla utilizamos los 
valores dados en la bibliografla para el eter metil-vinî- 
lico (28). Esto nos proporcionô las coordenadas de los 
cuatro âtomos que se encuentran en un piano (0-C1-C2-C3). 
A continuaciôn se cerrô el ciclo dejando fijas las distan- 
cias C3-C4 y C5-0, asî como los ângulos C2C3C4 y C50C1. 
Para ello se comenzô situando los âtomos C4 y C5 en éL
piano. A continuaciôn se efectuaron giros alrededor de 
los enl ices C2-C3 y Cl-0 de modo que los âtomos C4 y C5 se 
encontraran unp por deb#jo y otro por encime del piano y 
a una di^tanpia ignal a la distancia C-C estândar. De 
entre todas las soluclones halladas se eligid aquella que 
m strata una desviâclôn cuadrâtica media de los ângulos 
C3C4C5 y C4C50 con respecte a los valores estândar que era 
^irnima. Los sustituyentes se supusieron en el piano bisec­
tor del dngulo formado por el âtomo de carbone al que estân 
unidos y los contîguos a êl y formando ângulos tetraêdricos 
entre si, salvo para los protones unidos a Cl y C2 en que 
tomaron los valores dados en (28). Todos los câlculos des- 
critos fueron réalizàdos mediarîte progràmas de ordénador 
esçritos por nosotrosv—  ■ ■ - - ^ ^ . -■ . -r. ^
dbviainenté, là gebirtetria asl calculada, es arbi- 
traria ya ^de nüëstrps p%rit# 10# pBrâ PBtèhérlâ spn âfbi- 
trarios. Los resultados obtenidos a partir de ella, si 
bien deben ser tenidos en cuenta, deben ger analizados oon 
precauciones, esperando que en algunos casos sean incapa- 
ces de predecir correctamente los hechos expérimentales.
II.1.3.-Mêtodos mecânicos. Interacciones entre 
.^tQPiPs- no et^^^zadQs
Como vimos en 1.4. la energia conformacional de una 
molécula puede considerarse como la suma de los términos que 
dan cuenta de la energia de tensiôn de enlace, de tensiôn an­
gular , de torsiôn y de interacciôn entre âtomos no eriazados.
En nuestro caso hemos supuesto que la energia de tensiôn 
de enlace y de tensiôn angular es la misma para ambos con- 
fôrmeros, es decir que un cambio conformacional no supone 
Ccunbios en las distancias o ângulos de enlace, lo que pa- 
rëce razonable. Con objeto de Simplificar los câlculos 
no hetaos incluido tanpoco la energia de torsiôn, ya que 
parece lôgico pensar que no deben difërir apreciablemente 
de un confôrmero a otro. El ûnico têrtnino que hemos evalua- 
do en nuestros câlcülos ha sido el de interacciôn entre 
âtomOs no enlazados, mêtodo utilizado por Pauncz y Ginsburg (29)
Entre el gran nûmero de funciones potenciales de 
interacciôn entre âtomos no enlazados nosotros hemos sslec- 
cionado la debida a Kitaigorodsky (30), que ha proporciona- 
do resultados satisfactorios en el estudio de monosàcâridos 
saturados (31, 32)
V(r^j) = 30100 exp(-13Z)-0,14/z6 {32}
donde , siendo r^ la distancia de equilibrio
entre los âtomos que interaccionan. Para la evaluaciôn de 
la energia de interacciôn entre âtomos no enlazados escri- 
bimos un programa de ordénador. Con objeto de efectuar una 
descripciôn fâcilmente comprensible de cômo opera el pro­
grama nos cehiremos a un caso concreto, el del D-galactal.
El programa comienza leyendo un conjunto inicial 
de coordenadas atômicas y un conjunto de subindices que in- 
dican quê enlaces sencillos carecen de simetria cônica 
(C3-02? C4-03; C5-C6; C6-04), asi como quê âtomos varian
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Figura 3. Representaciôn esguenaâtica del D-galactal
sus coordenadas atômicas al variar el ângulo diedro de ro- 
taciôn alrededor de dichos enlaces (en nuestro ejemplo: H4, 
H6> H8> H9> HIO y 04, HIO). En primer lugar se calcula 
la posiciôn de H4 correspondiente a la energia minima me- 
diante girOS del enlace 02-H4 alrededor del enlace C3-02 a 
intervalos de 30^ y calculando la energia de interacciôn 
en cada caso. A continuaciôn se gira Ô3-H6 alrededor de 
C4-03 con objeto de calculer la {k>siciôn de energia miniipa 
de H6, utilizando para H4 las coordenadas atômicas obteni­
das antes. Mediante procesos similares, se calculan las 
coordenadas del resto de los âtomos con enlaces carentes 
de simetria cônica. Se realizan una serie de iteradones has­
ta que no se encuentren cambios en las posiciones de minimo 
en dos ciclos consecutivos. Una vez encontrados los ângulos 
diedros de rotaciôn o)^  , prôximos al minimo, se repite el 
proceso para ângulos de rotaciôn comprendidos entre (w^-30)* 
y (w^+30)® , utilizando pasos de 6? Por ültimo se imprimen
las coordenadas atômicas correspondientes al minimo asi 
encontrado, la energia total de Interacciôn entre âtomos 
no enlacados y cada uno de los términos de interacciôn 
que contribuyen a ella.
II.1.4.-Ajuste conjunto de acoplamientos y magni­
tudes termodinâmicas de equilibrios de 
interconversiôn entre dos confôrmeros
En el capitule I describimos la apariencia del 
espectro de RMN, de una molécula que se encuentra en equi­
librio ntâs o menos râpido de interconversiôn entre dos es- 
tados. Si el intercambio es râpido y el espectro obser- 
vado es, por tanto, un espectro promeûio résulta dificil 
realizar una evaluaciôn précisa de la poblaciôn de ambos 
estados. En 1.3. expusiroos cômo pueden realizarse câlcu­
los de este tipo mediante la utilizaciôn de valores modelo 
para los parâmetros asi como los criterios para la elecciôn 
de los parâmetros a estudiar. En este apartado describire- 
mos dos programas de ordénador escritos en nuestro Labora- 
torio con objeto de optimizer la evaluaciôn inicial. En 
ambos casos el formalismo matemâtico seguido es anâlogo al 
del programalAOOOÛN (24), que hemos descrito en II.1.1.
El primer programa, denominado 6LIC, parte de la 
ecuaciôn {18}, que por comodidad reescribimos aqui
P® = X + (1-x) Pg {18}
Evidentemente si dîsponemos de un solo compuesto el probbma
del câlculo de X, y Pg estâ Indeterndnado el enccxitramos con 
itiâs incôgnitas que ecuaciones del tipo {18}. Sih embargo, 
si disponemos de una serie de compuestos con constantes 
P^ y Pg iguales, es posible escribir mâs ecuaciohes del 
tipo {18} que incôgnitas tenemos, con lo que el sistema de 
ecuaciones es susceptible de ser ajustado. En efecto, su- 
pongamos que tenemos C compuestos, para los que estudiamos 
P parâiÀetroS. il nûmero total de ecuaciones quë podemos 
planteâr es C*P y el nÛmero de incôgnitas serâ 2P+C. Basta 
Coh que P sea mayor de uno para que C*P pueda ser mayor 
que 2P+C.
Por otra lado, cambios pequenos en las incôgnitas 
ü(x, P^ y Pg) producen cambios lineales en el valor de P®. 
es decir
(33)
30 Aü
Partiendo de unos valores iniciales de las incôgnitas po­
demos calculer valores de los parâmetros promedio, P® .
El problema consiste, en calculer los incrementos Au que 
es precise sumar a las incôgnitas, de modo que P® y P® 
coincidan. La resoluciôn del sistema de ecuaciones se rea­
lize, como en el programa LAOCOON, por el mêtodo estândar 
de minimes cuadrados.
Cuando en lugar de disponer de un conjunto de com­
puestos se dispone de valores de parâmetros promedio de un 
mismo compuesto a varias temperatures, el sistema de ecua­
ciones que podemos escribir es tarobiên susceptible de ser
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ajustado. Para ello en vez de utilizer la ecuaciôn {18} 
utilizamos la ecuaciôn {19}, en la que el valor del parâ- 
metro promedio aparece en funciôn de P^, Pg, AH y AS. En 
este caso si disponemos de valores P®a T temperatures y 
estudiamos P parâmetros podremos plantear P*T ecuaciones 
para ajuster 2P+2 incôgnitas. Obviamente, si ademâs dis­
ponemos de una serie de compuestos con parâmetros iguales, 
el problema se encontrarâ mejor determinado. Con base en 
estas ideas, descritas por Garbisch (33), hemos escrito otro 
programa de ordénador, denominado ENER, que, haciendo uso 
del mismo formalismo matemâtico descrito anteriormente, ajus­
ta mlniroocuadrâticamente los valores de las incôgnitas.
AmboS progràmas deben dar, en caso de conVergencia, 
Una soluciôn independiente del conjunto de valores iniciales 
La convergencia, sin embargo, se alcanza sôlo si el conjunto 
de valores es prôximo a la soluciôn, ya que sôlo en el en- 
torno de la soluciôn se cumple la aproximaciôn lineal {33}. 
Por otra lado, en contra de lo que podrla pensarse, sôlo en 
pocos casos es posible un ajuste simultâneo de todas las in­
côgnitas. Garbisch (33), utilizando datos sintêticos, ha en­
contrado que el sistema de ecuaciones podrla resolverse sin 
dejar fija ninguno de las incôgnitas sôlo si el valor de los 
parâmetros observados posela un error estândar menor que 
0/4 y,siendo y
y = |Pa -^ b I "10"^ {34}
Dada esta limitaciôn hemos introducido en ambos programas un 
ciclo de modo que el sistema de ecuaciones se resuelve para
varies valores del parâmetro que se deja fijo. Entre los 
varios conjuntos de parâmetros asi obtenidos se elige co­
mo dptimo aquél que, de entre los conjuntos con signifi- 
cado fisico, proporciona una desviâclôn cuadrâtica media 
menor.
II.2.-Anâlisis de espectros
II.2.1.-Consideraciones générales
Los anâlisis efectuados se han llevado a cabo si- 
gulendo lo expuesto en la secclôn I.l. y utilizando los
pregrai^sjde,câlculo descritos en la secciôn II.1.1. La
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labdr de énâliëiis que se restuhê en los ëigbië&tës apar*
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tados cônstiiuÿe üna dé las piëzas fundamentales de este 
trabajo y a la consecuciôn de ëus ôbjetivos, es decir a la 
obtenCién de magnitudes y signoë de los parâmetros kagné- 
ticos protônicos, se ha dedicado uha gran cahtidad de es- 
fuerzo y de tiempo. En nuestra opiniôn, dicho esfuerSo 
estâ justificado, pues la descripciôn teôrica de los aco- 
plsunientos protôn-protôn en funciÔn de parâmetros geomôtri- 
cos asl como de los efectos de los sustituyentes y de su 
orientaciôn dista mucho en el momento présente de ser sa­
tisfactoria. La obtenciôn de valores précisés de constantes 
de acoplamiento en series complétas constituye una excelente 
base emplrica para la contrastaciôn de los esfuerzos teô- 
ricos que se realizan con el fin arriba indicado. Ello es 
lo que nos ha llevado a extender este anâlisis mâs allâ de 
los limites estrictamente précisés para resolver el problema 
de la conformaciôn molecular preferentemente adoptada por 
estos compuestos.
Las moléculas estudiadas forman sistemas de 6 y 7 
espines protônicos (sin contar los de los grupos acëllos), 
con lo que el nûmero de acoplamientos a determinar es de 15 
y 21, respectivamente. De elles, sôlo un nûmero reducido 
corresponden a acoplamientos vecinales mayores que 1 Hz, de
fâcil detecclôn en casos favorables. El resto corresponde 
a acoplamientos a larga distancia, de peguena magnitud y 
de signo desconocido.
Los desplazamientos guîmicos relatives entre al­
gunos de los protones que forman parte de estos sistemas 
son considerablemente menores que sus respectives acopla­
mientos, lo que implica el que todos los espectros estu- 
diados sean espectros comgejos. Si bien esto es un hecho 
favorable en cuanto a la eventual determinaciôn de signes 
relatives de constantes de acoplamiento, complice, sin em­
bargo, la apariencia del espectro, dificultando y alàrgan- 
do las etapas iniciales del anâlisis.
Otro hecho de fundamental importancia que contri- 
buye a incrementar la complejidad de los espectros estudia- 
dos es la existende de un pequeho acoplamiento entre el 
protôh enlazado al carbone que soporta un grupo acetilo y 
los protones del grupo metilo de éste. Si bien los desdo- 
blamientos producidos por este acoplamiento rara vez pueden 
resolverse, elles contribuyen a ensanchar las Ifneas del 
mültiplete de dicho protôn oscureciendo pequenos desdobla- 
mientos debidos al acoplamiento con otros protones. Des- 
pués de advertido este fenômeno, hubieron de estudiarse los 
espectros con irradiaciôn en la zona de los grupos acetilo, 
con el objeto de destruir los acoplamientos con los proto­
nes de estos grupos.
Como paso previo al estudio del espectro del sis­
tema complete, se han analizado en casi todos los casos.
espectros de sistemas mâs sencillos, obtenidOs irradiandp 
alguno de los protones o grupos de protones. Por ejemplo, 
en la mayor parte de los casos se ha realizado el anâlisis 
de los espectros résultantes de la irradiaciôn del protôn 
Hl, que por su desplazamiento quimico, muy separado de los 
demâs, permite la obtenciôn de dichos espectros sin grandes 
dificultades técnicas. En otros casos, por ejemploei el 
tri-O-Ac-gulal, se irradiô el grupo de protones H5-H6-H7, 
simplificândose el problema al anâlisis del siStema de cua­
tro espines correspondiente a los protones Hl-H2*-H3-H4.
Los resultados de estos anâlisis parciales se mantuvieron 
fijos en las primeras etapas del anâlisis del espectro 
correspondiente a los sistemas competes. Por Ûltimo, hemos 
aludido yà a la cohveniencia del anâlisis de los espectros 
con irradiaciôn en el grupo acetilo, por la simplificaciôn 
que producen en los multipletes correspondientes a proto­
nes cercanos.
Una vez elegido el sistema de espines en estudio,
ya sea un sistema parcial obtenido por irradiaciôn, un sub-
espectro, o el sistema total, el procedimiento seguido en 
el anâlisis ha sido el habituai. Se asignan multipletes a 
protones concretos, se observan en ellos desdoblamientos
repetidos que se adscriben a acoplamientos y se forma con 
ellos un conjunto inicial de parâmetros magnéticos (despla­
zamientos quimicos y constantes de açoplamiento), que se 
contrasta con datos empîricos. Los acoplamientos menores 
de 0,5 Hz se ponen a cero y se realiza el câlculo de un 
primer espectro. En esta primera etapa no es de esperar
una buena concordancia entre el espectro calculado y el 
observado, por lo que a la vista de las diferencias exis­
tantes, es conveniente proponer una correcciôn a los parâ­
metros iniciales tendante a la consecuciôn de una mejor 
concordancia. De gran ayuda an estas etapas es el anâ- 
liëis de la matriz de derivadas parciales de las frecuen- 
cias de las lineas respecte a los parâmetros magnéticos. 
Cuando la concordancia entre los espectros observado y 
calculado es tal que permite llevar a cabo una asignaciôn 
de lineas a transiciones, se realiza ésta y se utiliza el 
programa LA0CN3 en su versiôn iterativa para refinar3os 
parâmetros iniciales con la condiciôn de que la suma de los 
cuadrados de las diferencias entre las frecüencias observa^ 
das y calculadas para todas las lineas del espectro sea mi­
nima. Al final se représenta el espectro calculado asig- 
nando a cada transiciôn la forma de linea experimental y se 
comparan los espectros observado y calculado. En aquellas 
zonas en las que se produzcan desviaciones notorias se re­
examina la asignaciôn proponiendo los cambios pertinentes 
para consegulr una mejor concordancia.
Con el procedimiento arriba indicado, se obtiens el 
mejor conjunto de parâmetros para una determinada asigna­
ciôn de signes de acoplamientos. Si se parte de otro con­
junto de signes, la soluciôn final es otra, que puede di- 
ferir de la anterior incluso en los valores absolûtes de 
los acoplamientos finales. Dado el elevado nûmero de po- 
sibles combinaciones de signes es necesario seguir una sis-
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temâtica con éL objetivo de seleccionar el conjunto de aco­
plamientos de significaciôn fîsica. Los acoplamientos ve­
cinales y geminales se han tornado como positives y negati­
ves, respectivamente, basados en la gran cantidad de datos 
empîricos existantes, lo que justifica sobradamente esta 
determinaciôn. Los acoplamientos alîlicos, , se han
tomado como negatives y los acoplamientos a través de cua­
tro enlaces dispuestos en zig-zag, o en forma de "W" como 
positives por razones similares a las apuntadas mâs arriba. 
Los acoplamientos del orden de 1 Hz, cuyo signo no era co- 
nocidd se han determinado realizando asignaciones alterna­
tives y comparando la bondad de los respectives ajustes.
Los signes relatives de algunas de estas constantes frente 
a los de otras cuyo signo es conooido pUeden con freOuencia 
derivarse del espectro mediante un àiiâiisis subespectral. 
Los signes de las constantes menores de 1 Hz se han puesto 
\oluntariamente a cero en las etapas iniciales del anâlisis. 
En el curso de éste, estas constantes van tomando pequenos 
valores de uno u otro signo. Un anâlisis a fonde de los 
coeficientes de las ecuaciones {13} junto con el exâmen de 
aquellas zonas en las que se encuentran las lîneas que 
muestran dependencies respecte a dichas constantes propor­
ciona con frecuencia sus signes relatives. En casos favora­
bles, se han realizado expérimentes de doble irradiaciôn 
selective para confirmer los signes de las constantes obte­
nidas por anâlisis.
II.2.2.-Preparaciôn de muestras, espectrômetros 
y obtenciôn de espectros
Las sustancias analizadas en este trabajo nos han 
sido cedidas por el Departamento de Quîmica Mêdica del 
Centro Nacional de Quîmica Orgânica (I a V) y por el Dr.
R. Hall del National Chemical Research Laboratory de 
Sudâfrica (VI y VII). Las muestras se prepararon disol- 
viendo 30 mg. de sustancia en 0,3 ml de disolvente (ben- 
ceno-dg o acetona-dg) al que se le habîa anadido una pe- 
quena cantidad de tetrametilsilano (TMS) para poder uti- 
lizar su senal de resonancia protônica como referencia.
Las disoluciones se introdujeron en tubos estândar de vi- 
drio (5 mm de diâmetro externo) desgasificândose a vacîo 
y cerrândose a la llama posteriormente.
La mayor parte de los espectros se registraron 
utilizando un espectrômetro de RMN de alta resoluciôn , 
de 90 MHz, Bruker HX-90E. Los espectros se obtuvieron nor- 
malmente en la modalidad transformaciôn de Fourier (FT), 
con las siguientes condiciones: anchura de pulso 2,5 yseg, 
nûmero de puntos del interferograma 16K, anchura de barri- 
do 600 Hz y un nûmero de barridos suficiente para obtener 
una buena relaciôn senal/ruido. La resoluciôn obterida 
puede estimarse en 0,2 Hz y los espectros se representaron 
a una escala de 1,25 Hz/cm. Como senal de bloqueo interno 
se utilizô la del deuterio correspondiente al disolvente. 
La utilizaciôn del modo FT ha supuesto un considerable 
ahorro de tiempo frente al que se hubiese empleado en el
modo convencional o CW (onda continua) debldo a las con- 
dlcines extremadaroente lentas de registro que han de uti- 
lizarse en este ûltimo caso para lograr una resoluciôn 
consecuente con los fines que se persiguen.
Algunos de los espectros analizados se obtu­
vieron en el modo convencional con un espectrômetro 
VARIAN XL-100-15, de 100 MHz. Se utilizaron velocidades 
de barrido de 0,0125 Hz/seg. y escalas de 0,5 Hz/cm. Se 
obtuvieron dos barridos para cada multiplets protônico, 
uno hacia frecüencias bajas (barrido directo) y el otro 
en sentido contrario (barrido inverso). La escala hori­
zontal de los espectros se calibrô con el contador de 
frecüencias incorporado al instrumente. El error en la 
medida de las frecüencias de las lineas puede estimarse 
en 0,02-0,03 Hz.
II.2.3.-Di-O-Ac-L-arabinal
El di-O-acetil-L-arabinal (3,4-di-0-acetil-l,5- 
anhidro-2-deoxi-L-eritro-pent-l-enitol) es un glical, de 
fôrmula
H6
HI
AcO
H2
AcO
(I)
Esta fôrmula corresponde realmente al enantiômero de la 
serie D y no al de la serie L, que es el que se obtiens a 
partir de productos naturales y el que ha sido utilizado en
el presente estudio. Es bien conooido que en disolventes 
aquirales ambos anantiômeros dan idéntico espectro de RMN. 
Se représenta el enantiômero D, por conveniencia para faci- 
litar 3a comparaciôn con los restantes compuestos estudia- 
dos, todos ellos pertenecientes a la serie D.
Se han analizado dos muestras de este compuesto.
La primera corresponde a una disoluciôn 0,37 M en acetona- 
dg y la segunda a una disoluciôn '\*1 M en benceno-dg. Ambas 
se estudiaron a 90 MHz, la primera en el modo FT y la se­
gunda en el modo CW. A la tenperatura nœanal de la sonda, el primer 
espectro mostrô una major resoluciôn que el segundo, detoldo probable- 
mente al efecto de la viscosidad del benoeno gue contribuye al ensan- 
chamiento de las lineas de este ûltimô. Asimismo, en este 
ûltimo disolvente, los protones H5 y H6 estûn muy fuerte- 
mente acoplados, hecho que contribuye a incrementar la 
correlaciôn de las constantes individuales de estos proto­
nes con un tercero. Por estas razones, los parâmetros ob­
tenidos del anâlisis de la disoluciôn en acetona-dg son 
mâs fiables y ellos se adoptarân como los definitivos.
Aparté del problema de la correlaciôn al que se 
ha aludido, y a la razonable variaciôn en los desplazamien­
tos quimicos, los valores de los restantes parâmetros mues- 
tran una excelente concordancia, no observândose ninguna 
variaciôn sistemâtica con el cambio de disolvente.
En la Tabla 1 se dan los resultados del anâlisis 
de ambas muestras, incluyêndose también los obtenidos por 
A. Chalmers y R. Hall (34). En la Tabla 2 se dan las fre-
TABLA 1
Desplazamientos quimicos (5, ppm a partir de TMS), constan-
tes de acoplamiento (J, Hz) y sus errores del anâlisis del
espectro de RMN (protôn) del Di-O-acetil-L-arabinal (I).
Muestra 1 Muestra 2 Réf.(34)
0,05 M ~ 1 M 0,3 M
Acetona-dg Benceno-dg Benceno-dg
«1 6,564±0,001 6,41 6,33
«2 4,835±0,001 4,78 4,66
«3 5,409±0,001 5,50 5,50
5,120±0,001 5,19 5,16
3,952±0,001 3,93 3,35
«6 4,078±0>001 3,91 3,71
^12 6,07 ±0,01 6,08 ±0,03 6,0
^13 -0,96 ±0,01 -0,93 ±0,03 —0,9
0,17 ±0,01 0,17 ±0,03
^15 -0,35 ±0,02 -0,32 ±0,07
^16 -0,12 ±0,02 -0,08 ±0,07
^23 4,88 ±0,01 4,87 ±0,03 4,9
0,21 ±0,01 0,20 ±0,03
^25 -0,14 ±0,02 -0,18 ±0,07
-26 0,02 ±0,02 0,09 ±0,07
^34 4,12 ±0,01 4,09 ±0,03 4,2
^35 -0,23 ±0,02 -0,27 ±0,09
^36 1,50 ±0,02 1,49 ±0,09 1,3
9,42 ±0,05 9,4 ±0,2 9,3
3,57 ±0,02 3,7 ±0,2 3,7
^56 -10,85 ±0,01 -10,74 ±0,03 -10,6
Desviaciôn.
media 0,06
TABLA 2
Espectros observado y calculado del 3,4-di-O-Ac-L-arabinal
(0,37 M; acetona-dg) . . ,
V b * . t n t . *« b n . » e n lo . t n t . 9o b » -i*e n l«
343.360 343.279 0 .339 -0 .0 2 0 446 .570 446.516 0 .0 1 7 0 .0 5 4
343.260 343.294 0 .370 -0 .0 3 4 446.570 446.517 0.016. 0 .053
343 .4W 343.396 0.333 0.054 452.190 452.207 0 .9 8 : -0 .0 1 7
343.450 343.435 0 .368 0.015 452.330 452.167 0 .977 0.012
34 3 .57(' 343.604 0 .330 -0 .0 3 4 452.360 452.462 1,010 -0 .0 8 2
343.570 343.012 0 .3c6 -0 .0 4 3 452.600 452.624 1.010 - 0 ,0 2 5
343.700 343.725 0.327 - 0 .025 456.290 456.259 1.304 0.001
343.700 343.755 0.364 -0 .0 5 5 4 5 6 .5 )0 456.446 1.322 0 .104
351.820 351.894 0.224 -0 .0 7 4 456.550 456.528 0 .858 0 .022
351.950 351.969 0 .219 -0 .0 2 0 456 .550 456.541 1.229 0.0C8
352.010 352.038 0.284 -0 .0 2 8 456 ,720 456.661 C.355 0 .0 5 9
352.160 352.144 0 .279 0.016 456 .720 456.708 1.221 0 .012
352.160 352.194 0.216 -0 .0 3 4 456 .720 456.773 0 .892 -0 .0 5 3
352.260 352.273 0.211 - 0 .019 456.930 456.917 0.892 0 .013
352.320 352.346 0.275 -0 .0 2 6 460.440 460.474 1.193 -0 .0 3 4
352.450 352.448 0.271 0.002 460.740 460.619 1.211 0 . 121
354.060 354.107 1.488 -0 .0 4 8 460 .740 460.723 1.127 0 .017
354.160 354.113 1.454 0 .047 460.740 460.772 0 .7 4 5 - 0 .0 3 2
354 . 320 354.229 1.495 0.091 460.690 460.876 1.124 0 .013
354.320 354.257 1.459 0.C63 4 6 0 .8 )0 460.943 0 .737 -0 .0 5 3
354.380 354.437 1.499 -0 .0 5 7 460.890 461.053 0 .7 9 0 -0 .1 6 3
354.380 354.438 1.462 - 0 .058 461 .220 461.237 0 ,789 -0 .0 1 7
354.570 354.553 1.504 0.016 465.040 464.984 1.150
354.570 354.583 1.469 - 0 .013 465.170 465.082 0 .663 0 .0 8 8
360-890 360.835 1.535 0.004 465 .170 465.156 1 .170 0 .014
360.890 360.894 1.530 -0 .0 0 4 465.270 465.235 0 .6 5 5 0 .0 3 5
361.010 361.037 1.543 - 0 .027 465.270 465.273 1.075 -0 .0 0 3
361.010 361.039 1.533 - 0 .029 465.380 465.364 0 .718 0 .016
362.250 362.225 1.517 0.024 465 .380 465.453 1.074 -0 .0 7 8
362.250 362.236 1.515 0 .014 465.570 465.532 0 .7 1 5 0 .038
362.370 362.366 1.525 0 .004 469 .190 469.167 1.106 0 .023
362.370 362.370 1.522 0 .000 469 .350 469.327 1.126 0 .023
362.700 362.720 1.927 -0 .0 2 0 469 .410 469.457 1.023 -0 .0 4 7
362.650 362.£04 1.935 0 .045 469 .620 469 .620 1.028 0 .000
362.850 362.864 1.878 -0 .0 1 4 479 .090 479.085 0 .019 0 .009
363.020 362.967 1.887 0.053 479 .390 479.409 0 .0 1 9 -0 .0 1 9
363.020 363.023 1.942 - 0 .0 0 8 4 7 9 .4 8 : 479 .480 0 .0 1 4 O.ùOO
363.130 363.119 1.949 0 .014 479 .770 479.818 0 .0 1 4 -0 .3 4 8
363.130 363.170 1.890 -0 .0 4 0 481 .460 481.429 1.268 0 .031
363.320 363.278 1.900 0 .042 481.460 481.457 1.320 0 .003
365.160 365.173 1.886 - 0 .029 482.380 482.399 1.310 -0 .0 1 9
365.160 365.189 1.680 .0 .0 2 9 482.380 482.369 1.264 0 .0 1 0
365.350 365.347 1.901 0.003 482.780 482.758 1.246 C.022
365.350 365.350 1.893 0 .0 0 0 482 .780 482.797 1.311 -0 .0 1 7
366.430 366.397 1.853 0.033 483.700 483.697 1.242 0.003
366.430 366.398 1.847 0.032 483 .700 483.727 1.301 -0 .0 2 7
366.560 366.549 1.864 0 .0 1 0 485.510 485.508 0 .944 0 .002
366.560 366.553 1.860 0 .006 485 .670 485.670 0.891 0 .0 0 0
371.720 371.719 0 .360 0.001 486 .330 486.277 1.015 0 .053
371.720 371.722 0 .3 6 5 -0 .0 0 2 486.330 486.282 1.046 0 .047
371.860 371.366 0.354 -0 .0 0 6 486.451 0 .952
O.oSO371.860 371.873 0.359 -0 .0 1 3 486 .690 486.610 0 .903
373.070 373.047 0 .417 0.023 486 .690 486,715 0.903 - 0 . : 2 5
373.070 373.054 0.424 0 .015 486.990 486.839 0.844 0 .101
373.200 373.193 0 .413 0.007 487 .230 487.222 1.049 0 .008
373.200 373-195 0 .418 0.C05 487 .230 487.223 1.078 0 .007
376.020 376.013 0.183 0 .007 487 .650 487.609 0 .999 0 .041
376.020 376.015 0 .189 0.005 487.650 487.624 1.040 0 .026
376.190 376.184 0 .180 0.006 487.650 487.643 0 .9 1 5 0 .007
376.190 376.187 0 .175 0.003 487.813 0 .362
377.200 377,22 0 0 .255 -0 .0 2 0 488.540 488.545 1.032 -0 .0 0 5
377.200 377.223 0 .262 - 0 .023 488 .540 488 .5 )3 1.069 -0 .0 1 3
377.370 377.377 0 .253 -0 .0 0 7 490 .370 490 ,360 0 .781 0 .0 0 9
377.370 377.379 0 .245 - 0 .0 0 9 490 .510 450.504 0 .748 0 .006
429.310 429.310 0.870 0 .0 0 0 491 .300 491.301 0.816 -0 .0 0 1
429.310 429.312 0 .874 -0 .0 0 2 491 .510 491.443 0 .785 0 .067
429.420 429.426 0 .863 -0 .0 0 6 491 .510 491.569 0 .756 - 0 .0 ) 9
429.420 429.433 0 .870 -0 .0 1 3 491 .700 491.712 0 .719 -0 .0 1 2
429.610 429.591 0 .879 0 .019 492 .470 492.494 0.792 - 0 .0 2 4
429.610 429.594 0.883 0 .016 492.630 492.646 0 .759 -0 .0 1 6
429.670 429.678 0 .680 -0 .0 0 8 586.970 566.969 1.051 0.C01
429.670 429.681 0 .878 -0 .0 1 1 587.100 537.129 1.049 -0 .0 2 9
434.160 434.134 1.039 0 .026 587.100 587.109 1.050 -0 .0 0 9
434.160 434.138 1.036 0.022 587.280 587.281 1.048 -0 .0 0 1
434.280 434.279 1.030 0.001 587.280 587.289 1.048 -0 .0 0 9
434.310 434.231 1.031 0 .029 587.430 537.434 1.046 —O.OC4
434.420 434.423 I.O 60 -0 .0 0 3 587.430 557.436 1.046 -0 .0 0 6
434.420 434.427 1.054 - 0 .0 0 7 587.600 587.593 1.044 0.CO7
434.530 434.529 1.057 0.001 587.910 587.699 1.032 0 .011
434.530 434.531 1.066 -0 .0 0 1 588.040 533.051 1.031 -0 .0 1 1
435.340 435.358 0 .929 -0 .0 1 9 588.040 5C3.053 1.030 -0 .0 1 3
435.370 435.367 0 .9 3 5 0.003 538.220 533.222 1.029 -0 .0 0 2
435.480 435.430 0 .928 0 .0 0 0 588.220 583.223 1.030 -0 .0 0 8
435 .480 - 435.434 0.931 -0 .0 0 4 588.360 535.362 1.027 -C .002
435.670 435.053 0 .942 0 .017 588.360 563.375 1.029 - 0 .0 1 5
435.670 435.664 0 .946 0 .006 588.550 5 33 .5 )6 1.025 0 .014
435,730 435.737 0 .933 -0 .0 0 7 593.030 593.046 0 .973 0.C04
435.73C 435.739 0.942 -0 .C 09 593.190 593.159 0 .972 0 .030
440.140 440.134 1.126 -0 .0 4 4 593.190 593.189 0 .971 0.001
440.170 440. 194 1.126 - 0 .024 5 9 3 .3 )0 593.344 0 .972 0 .0 0 6
440.330 440.3^8 1. 114 0.002 593.350 5 93 .34 ) 0 .969 0 .0 0 5
440.330 440.335 1. 114 -0 .0 0 5 593.480 533.497 0 .969 -0 .0 1 7
440.480 440.437 1.151 -0 .0 0 7 593.670 5 9 ) .6 )1 0 .969 0 .019
44 0 .6C0 440.589 1.169 0.011 593.960 593 .9 )5 0 .955 0 .0 0 5
440.600 440 .5 )3 1.157 0.007 594 .110 594 .100 0 .9 )4 0 .3 1 0
443.380 443.453 0 .021 -0 .0 7 3 594.110 594.143 0 .9 )2 -0 .0 1 3
4 4 3 .je o 443.459 0 . 0^2 -0 .0 7 9 594.300 594.479 0.952 0 .021
443.550 443.617 0 .0 2  1 -0 .0 6 7 594. JOO 594.434 0 .952 0 .316 .
443 .5 )0 443.622 0 .021 -0 .0 7 2 594.4.;0 534.443 0 .951 -0 .0 0 3  .
446.460 446.335 0 .018 0 .095 594.420 594.449 0 .9 5 0 -0 .0 0 9
446.460 4 4 k .373 0 .019 0 .0 8 / 594.610 594 .5 /4 0 .9 4 9 j . o : «
cuencias de las lineas observadas y calculadas y la desvia- 
ci6n entre ellas. Como puede verse, el ajuste es excelente 
y las desviaciones observadas sondbl orden de medida.
Los signos dados para las constantes medidas en
(34) se adoptaron como indiscutables. De ellos, sôlo los 
signos de y podrian haber ofrecido alguna duda
y ellos fueron confirmados por experimentos INDOR. Los 
signos de ]as restantes constantes de acoplamiento se esta- 
blecieron de acuerdo con lo que se expone a continuaciôn.
Se ha mencionado ya que los protones H5 y H6 estân 
fuertemente acoplados, singularmente en el espectro corres­
pondiente a la muestra 2 (disoluciôn en benceno-dg) donde 
(Vg-Vg)/Jgg=0,17 (90 MHz). El hecho de que (Vg-Vg) sea 
del mismo orden que produce la apariciôn de
asimetrias en las sehales correspondientes a Hl, H2 y H3 
debidas a la superposiciôn de los correspondientes subes- 
pectros (3), de estructura distinta, en los que los despla­
zamientos quimicos virtuales son:
J45
Examinando, pues, los multipletes correspondien­
tes a Hl, H2 y H3 es fâcil entresacar los subespectros (+)
y (-) correspondientes a H4 y de ellos obtener los valores
5 4 3de los signos de y asi como los valores
y signos relativos de respecto a ^J^g , ^^25 ^®specto
5 4 4a J2g y Jgg respecto a J^g , observando el desplazamiento
M435 430
Figura 4. Espectros observado y calculado de H2(I); 
0,37 M en acetona-dg
de cada uno de esos espectros respecto al centro del mul- 
tiplete que en cada caso se considéra. Las conbigüedades 
restantes en la elecciôn de signos (v. gr. *^ 35 Y
<0 frente a ^^35 < 0 y > 0) pueden resolverse
identificando en el mültiplete del protôn H4 los subes­
pectros (+) y (-) correspondientes a los protones Hl, H2 
y H3. La asignaciôn de signos asi realizada se comprobô 
exhaustivcunente con especial atenciôn en aquellas zonas 
del espectro, en las que aparecian lineas que mostraban 
dependencias respecto a sumas y diferencias de acopla­
mientos de signo desconocido. En la Figura 4 se muestra 
el mültiplete correspondiente al protôn H2, observado y 
calculado, en donde puede verse la asimetria producida en 
el mültiplete por la distinta estructura de los subespec­
tros (+) y (-) de H4. La constante ^^24 positiva dado 
que el subespectro (+) es la parte X de un sübsistema ABX 
mâs fuertemente acoplado que el correspondiente al subes­
pectro (-) = Vgg*) = 14.23 Hz y 8.38 Hz).
II.2.4.-Di-0-Ac*xilal
El Di-O-Ac-xilal (II) (3,4-di-0-acetil-l,5-anhi- 
dro-2-deoxi-P-treo-pent-l-enitol), es un diastereomero del 
producto estudiado en el apartado anterior y difiere de êl
H6
"H5
OAc Hl
AcO
H2
H3
(II)
en la confIguraciôn del âtomo de carbono C4.
Se han analizado los espectros protônicos de dos 
muestras de este compuesto: la primera corresponde a una 
disoluciôn 0,50 M en acetona-dg y la segunda a una diso­
luciôn 1 M en benceno-dg. Los espectros de ]a primera
muestra se obtuvieron a 90 MHz en el modo FT y los de la
segunda en el modo CW a 100 MHz. Al igual que en el caso
anterior, las lineas del espectro de la segunda muestra 
mostraban una anchura mayor que las de la primera debido 
a la mayor viscosidad del benceno a la temperatura de la 
sonda. La mayor resoluciôn y riqueza de lineas propor- 
cionada por la primera muestra nos inclina a dar un mayor 
peso a los resultados obtenidos de ella para las constan­
tes de acoplamiento.
Los valores obtenidos para los acoplamientos en
uno y otro disolvente muestran una aceptable concordancia
si bien las diferencias observadas son, en algunos casos 
3 3 3( , J45 y J^g) ligeramente mayores que los errores
expérimentales.
En la Tabla 3 se dan Los resultados obtenidos del 
anâlisis de las dos muestras estudiadas, inCluyôndose tam­
bién los obtenidos por A. Chalmers y R. Hall (34).
El espectro protônico de este compuesto présenta 
una gran complejidad, la cual es debida a la prâctica coin- 
cidencia de los desplazamientos quimicos de los protones 
H2 y H4. En la muestra correspondiente a la disoluciôn en 
acetona, el problema se agrava pues son los desplazamientos
TABLA 3
Desplazamientos quimicos {6, ppm a partir de TMS), constan­
tes de acoplamiento (J, Hz) y sus errores, deducidos del
anâlisis del espectro de RMN (protôn) del Di-O-Ac-D-xilal (II)
Muestra 1 Muestra 2 Réf.(34)
0,50 M ~ 1 M 0,3 M
Acetona-dg Benceno-dg Benceno-dg
«1 6,61110,001 6,52110,001 6,36
«2 4,90210,001 4,96410,001 4,93
«3 4^91310,001 5,06110,001 5,08
4,90710,001 5,96710,001 4,95
h 3,95510,001 3,86710,001 3,68
«6 4,15610,001 4,11110,001 4,01
Jl2 6,23 10,09 6,30 10,06 6,2
Jl3 -0,75 10,09 -0,67 10,06
^14 0,47 10,06 0,44 10,06
^15 -0,58 10,03 -0,48 10,06
^16 0,07 10,03 0,04 10,06
^23 4,94 10,03 4,90 ±0,06 4,6
^24 1,58 10,03 1,54 10,09 1,7
^25 -0,22 10,06 -0,12 ±0,06
^26 0,20 10,03 0,07 ±0,06
J34 2,87 10,03 2,70 10,06 2,7
^35 0,46 10,06 0,44 10,06 |0,5|
^36 1,71 10,06 1,78 10,06 1,7
J45 1,96 10,06 1,86 ±0,06 2,2
^46 3,24 10,03 3,07 10,06 3,2
J56 -•12,24 ±0,03 -12,20 ±0,06 -12,2
Desviaciâi
media 0,05 0,07
quimicos de los protones H2, H3 y H4 los que se encuen­
tran situados en un intervale de sôlo 0,011 ppm. Este
hecho si bien complica las etapas iniciales del anâlisis,
»
da lugar a que en el espectro aparezca un gran ndmero de 
lîneas. Esta mayor riqueza en cuanto a la informaciôn 
experimental es un hecho positive, pues contribuye a una 
mejor selecciôn del conjunto vâlido de constantes de aco­
plamiento. El conjunto de parâmetros dado en la Tabla 3 
proporciona un excelente ajuste de todo el espectro. 
Cualquier variaciôn en el signo de alguna constante de 
acoplamiento origina variaciones fâcilmente détectables 
en alguna de las zonas del espectro.
Admitiendo como vâlidos los signos adoptados pa­
ra los acoplamientos vecinales y geminales asi como los de 
, ^^24 y se realizô un câlculo end. que todas
las IJI <0,6 se pusieron a cero. Considerando el multi- 
plete del protôn H6 y teniendo en cuenta que 2l 0 ,
puede demostrarse fâcilmente con base en los coeficientes 
obtenidos para las ecuaciones {13} que es positiva.
En el mültiplete Hl (muestra 1) pueden reconocerse fâcil­
mente cuatro lineas intensas, gue forman un doblete de do- 
bletes, cuyos dos desdoblamientos dependen respectivamente 
de y suma . Aceptados los
valores de Y *^^ 13 ' puede concluirse que ha
de ser positiva. Por ûltimo, con referencia al mültiplete 
de H5, y considerando 2lO y I^J^gl = |^Jgg| = 0,5,
se probaron todas las combinaciones de signos posibles pa­
ra estas dos constantes, llegândose a la conclusiôn de que
605 600 595 590 585
Figura 5. Espectros observado y calculado de Hl(II); 
0,5 M en acetona-dg
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la que proporciona un mejor ajuste con el espectro experi­
mental es la sigulente: <0 y *Jgg >0 . Adoptados
estes signes para estas constantes se exaumind, cen base en 
les ceeficientes de làs ecuacienes {13} cuâl debia ser el 
signe de la constante ^Jggflleg&ndese a la conclusion de 
que dicha constante debia de adeptar un pequene valer 
negative.
Cerne ilustraciôn de la bendad del ajuste cense- 
guide se muestra en la Figura 5, la zena cerrespendiente 
al pretôn H1 del espectre en diseluciOn de acetena-dg y 
en la Figura 6 la del pretOn H6 del espectre en diseluciôn 
de bencene-dg.
11.2.5.—2—Ac-3,4,6—tri—0—Ac-D—glucal
El 2-Acetexi-3,4,6-tri-0-acetil-D-glucal (2-Acetexi- 
3,4,6-tri-O-acetil-l,5-anhidre-2-deexi-D-arabine-heX-l-^iitol) 
tiene la siguiente fOmula estructural
CHg-OAc
(III)
H3
Para el estudie de su espectro de P W  protônice se preparO una nues- 
tra 0,37 M en acetena-d^^ Los espectros se ebtuvieren a 
100 MHz. Se estudiO primere el espectre cen irradiaciOn 
en el pretôn H1 ({Hl}) y pesteriermente el ebtenide cen 
irradiaciôn en la zena de les grupss -OAc{OAc}. Les re- 
sultades de les cerrespendientes anâlisis pueden verse en
TABLA 4
Desplazamientos quimicos (6,ppm), constantes de acoplamien- 
to (J,Hz), y sus errores, deducidos del anâllsis del espec­
tro de RMN (protôn) de 2-Acetoxi-tri-O-Ac-D-glucal (III) 
(0,37 M en acetona-dg)
{Hl} 
0,37 M 
Acetona-dg
{AcO} 
0,37 M 
Acetona-dg
Réf.(35) 
CCI3D
«1 6,73410,001 6,69
5,536+0,001 5,53810,001 5,62
5,218±0,001 5,22910,001 5,26
«5 4,430±0,001 4,43210,001
«6 4,26310,001 4,26510,001
«7 4,44510,001 4,44710,001
^13 -0,70 10,05
0,13 10,02
■^ 15 -0,27 10,02
^16 0,25 10,05
^17 0,26 10,05
J34 4,22 10,05 4,27 10,02 4,0
"as 0,98 10,05 1,00 10,02
"36 0,04 10,04 0,00 10,04
"37 -0,13 10,05 -0 ,06 10,04
"45 5,54 10,05 5,55 10,02 6,0
"46 -0,18 10,05 -0,16 10,03
"47 -0,18 10,05 -0,17 ±0,03
"S6 3,67 ±0,03 3,66 ±0,02
"57 6,80 10,03 6,80 ±0,02
"6 7 -12,32 ±0,07 -12,25 ±0,04
Desviaciôn 
media 0,05 0,05
la Tabla 4. Los desplazamientos quîmicos y acoplamientos 
comunes a ambos anâlisis coinciden satisfactoriaraente.
El espectro protônico de este compuesto es muy 
complicado debido a que los protones H5, H6 y H7 muestran 
un desplazamietto quimico muy éimilar. El protôn Hl, 
asfmismo, muestra una estructura fina muy compleja debido 
a que interacciona con todos los demâs protones con acopla­
mientos menores de 1 Hz.
En el espectro analizado con irradiaciôn en Hl, 
el ûnico problema de signes présente es el correspondiente
4
a Jgg que muestra un valor absolute de 'V/l Hz. Con objeto 
de desahacer esta ambigüedad se realizaron asignaciones 
independientes para las dos alternativas. El ajuste corres­
pondiente al signe *Jgg >0 fué muy superior al obtenido 
para el signe contrario. Concretamente, hay algunas zonas 
en el multiplets de H4 que no puede ajustarse con la ôltima 
alternativa.
4 4Los signes de J^g y los proporciona el
anâlisis cuando en el conjunto inicial de parâmetros a re- 
finar se ponen estes a cero. Un exâmen de los ceeficientes 
de las ecuacienes {13} y de su influencia en algunas zonas
del espectro, concretamente en los multipletes de H4, H6 
y H7, confirma los signes obtenidos para estas constantes.
En el anâlisis del espectro irradiado en el grupo 
acetilo se llegô a la combinaciôn de signes dada en la Ta­
bla 4. Aceptando como negative el signe de la consttante 
alîlica , quedan por determiner los de ,
675 674 673 672 671
Figura 7
5 5Jl6 y *^17* Si estos dôs ültimos se ponen a cero, es fâ-
cll determinar, con base en los coeficientes de las ecua-
ciones {13}, que y tienen signo dlstlnto, por su
efecto en algunas zonas del protdn H4. Aslmismo, a partir
de la observaciôn de algunas zonas en el multiplete H5-H6-H7
5 5puede aflrmarse que tanto como tienen signo dis-
tinto que Si bien los signos relatives de estas cons­
tantes quedan bien determinados, no es posible desechar co­
mo invalida la combinaciôn en la que todas estas constantes
entran con signos opuestos, es decir, aquellaei la que 
4 5 5J15, y Jj^ 7 muestran signos -, +, - y -, respectiva-
mente. En la Figura 7, se muestra el multiplete correspon­
diente al protôn Hl para las dos alternativascb signos, 
junto con el espectro observado. La combinaciôn de signos 
adoptada en la Tabla 4 proporciona un espectro calculado 
(Figura 7c) que présenta un mejor acuerdo con el contorno 
observado experimentalmente (Figura 7a) que el que propor­
ciona la asignaciôn alternativa de signos (Figura 7b).
II.2.6.-3,4,5-tri-O-Ac^D-glucal
El tri-O-Ac-D-glucal (3,4,6-tri-O-Acetil-l,5-anhi- 
dro-2-deoxi-D-arabino-hex-l-enitol) tiene la siguiente fôr- 
mula estructurals
|H7
H6  C — QAc
(IV)
H5
QAc Hl
H2H3
se estudiaron dos muestras de este compuesto: una 
en disoluciôn 'vlM en benceno-d^ y otra en disoluciôn 0,37M 
en acetona-dg. De la primera se analizaron el espectro con 
irradiaciôn en {Hl} y el espectro normal. El anâlisis de 
este ûltimo se llevô a cabo por la técnica de subespectros, 
estudiândose concretamente los subespectros de H2, cuyo 
desplazamiento qulroico relative a cualquiera de los demâs 
protones es razonablemente grande comparado con los corres- 
pondlentes acoplamientos. De la disoluciôn en acetona-dg, 
se analizaron los çspèct&od ùôn irradiaciôn en los gtupos 
aOetilo. En una primera etapa se analizaron los subespec­
tros de Hl y finalmente se analizô el espectro total de 7 
espines, refinândose los parâmetros obtenidos en el paso 
anterior. Los resultados de estos anâlisis se recogen en 
la Tabla 5, donde se incluyen tambiên los valores obteni­
dos por L.D. Hall y L.F. Johnson (36).
Este compuesto, como el anterior, difiere de los 
dos primeros en la sustituciôn de uno de los hidrôgenos 
unidos a C5 por el grupo acetoxi-metilo. Ello introduce 
una nueva complicaciôn pues el sistema de espines a consi- 
derar pasa a ser en este caso de 7.
Ademâs, los protones H6 y H7, dada su seméjanza 
desde un punto de vista quimico, presentan lôgiceunente des­
plazamientos quîmicos relatives del misroo orden (Jue su aco- 
plamiento mütuo. En muchos casos, los desplazamientos quî­
micos de estos protones coinciden fortuitamente con los del 
protôn H5 complicando los espectros de forma notable. En
TABLA 5
Desplazamientos quîmicos (6, ppm, a partir de TMS), constan­
tes de acoplamiento (J, Hz) y sus errores, deducidos del 
anâlisis de los espectros ds BMN (protôn) del tri-O-Ac-D-glucal (IV)
Muestra 1
M CgDg
{Hl}
Muestra 1 
M CgDG
Muestra 2 
0,37 M
Acetona-dr
{AcO}
Réf. (36) 
CCI3D
ô. 6,144*0,001 6,543±0,001 6,53
5,598 4,687+0,001 4,842±0,001 4,81
5,328 5,424+0,001 5,311±0,001 5,34
el 5,255 5,350*0,001 5,174±0,001 5,20
6g 3,892 3,983+0,001 4,334±0,001 4,19
6g 3,936 4,026*0,001 4,182±0,001 4,09
4 4,319 4,407*0,01 4,398±0,001 4,19
1
Jl7
•723
•725
•726
J27
6,13 ±0,05 6,15 ±0,02 6,4
-1,43 ±0,08 -1,39 ±0,02 -1,3
3,22
0,17 ±0,08 
-0,37 ±0,05 
0,10 ±0,05 
0,31 ±0,05
3,24 ±0,05
0,27 ±0,02 
-0,39 ±0,02 
0,24 ±0,02 
0,33 ±0,02
3,25 ±0,02 ,3,2
0,32 0,38 ±0,05 0,44 ±0,02 |0,5|
-0,04 -0,02 ±0,04 -0,03 ±0,02
0,00 0,01 ±0,04 0,01 ±0,02
-0,02 0,00 ±0,03 0,02 ±0,02
*^ 34
•735
•736
•737
5,70 5,68 ±0,05 5,79 ±0,02 6,4
0,74 0,74 ±0,07 0,74 ±0,03 |0,7|
0,02 —0,02 ±0,05 0,02 ±0,02
-0,19 -0,06 ±0,05 -0,05 ±0,02
•745 
7^4 6
J47
7,65 7,75 ±0,07 7,75 ±0,03 6,8
-0,23 -0,23 ±0,05 -0,27 ±0,02
-0,07 -0,05 ±0,05 -0,17 ±0,03
j56
*757
3,08 3,00 ±0,04 3,16 ±0,02 2,4
5,65 5,62 ±0,05 5,99 ±0,02 6,3
•70 7 -12,56 12,39 ±0,05 -12,35 ±0,03 -14,5
Desviaciôn ^  
media ' 0,07 0,05
el anâlisis, se han seguido las simplificaciones expuestas 
en la parte general de esta secciôn, siendo, por ejeraplo, 
muy recomendable, antes de abordar el anâlisis del siste­
ma complète de 7 espines, realizar un anâlisis subespec- 
tral en el que el problema se divide en dos casos de 6 
espines.
Los acoplamientos obtenidos muestran una consis- 
tencia muy satisfactoria, con excepciôn quizâ de que,
en el espectro {Hl}, muestra una diferencia con el valor
obtenido en los otros dos espectros mayor que el error ex-
3 3perimental. Las diferencias observadas para y
en disolventes distintos (benceno y acetona) son, a nues- 
tro juicio, significativas y no se deben a incertidumbre 
en la determinaciôn de los valores de dichas constantes.
En el espectro con irradiaciôn en Hl, las ambi=
güedades en cuanto a los signos de acoplamientos se redu-
cen a los de y ^Jgg. En disolcuiôn de benceno los
protones H3 y H4 estân fuertemente acoplados, lo que per-
mite distinguir entre los signos relativos de, por ejemplo,
*^^ 23 y *^24 como los de y considerando los
correspondientes subespectros. Ambas parejas muestran sig-
3 3nos iguales, y dado que tanto Jgg como J^g son vecinales, 
puede pues concluirse que y ^Jgg son positivas. Los
signos negatives de y aparecen en el transcurso
del anâlisis y se confirman por los resultados obtenidos en 
disoluciôn de acetona.
El espectro en benceno de resonancia simple propor-
en
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5 4ciona, aslmismo, el signo relative de frente a J
que résulta ser opuesto. Si se toma como negativa,
es positiva. El ajuste de las lîneas de pequena in-
tensidad que aparecen en el protôn H7 indican que
tiene distinto signo que y y que el de estas dos
ûltimas es el mismo.
En el espectro en disoluciôn de acetona, la es­
tructura del grupo de lîneas con centro en 379,4 Hz requiere
5
que sea positiva. Muchos otros rasgos espectrales,
taies como los desdoblamientos de dobletes entre 370 y 378 
Hz indican que y ^J^7 tienen el mismo signo, el cual
es distinto del de en confirmaciôn a las conclusiones
obtenidas en el anâlisis en disoluciôn de benceno. Las an- 
teriores consideraciones conducen al conjunto de signos que 
se da en la Tabla 5. En la Figura 8 se muestra, como ilus­
traciôn del grado de ajuste conseguido en el anâlisis, los 
multipletes, observado y calculado, correspondiente a los 
protones H3 y H4 del espectro {AcO} en disoluciôn en ace- 
tona-dg.
II.2.7.-3,4,6-tri-O-Acetil-D-galactal
H7
H6—  c ~^OAc
AcO
 ^H5 
OAc Hl
H4
H2
H3
El 3,4,8-tri-O-acetil-D-galactal (3,4,6-tri-Ô- 
acetil*-!,5-anhidro*^2-deoxi-D-lixo-hex-l-enltol) (V) es un 
dlastereomero del compuesto anterior, del que difiere en la 
configuraciôn del âtomo de carbono C4. Se estudiaron dos 
muestras de este compuesto, una en disoluciôn de benceno- 
dg ('vlM) y otra en dcetona-dg (0,37M). La primera se re- 
gistrô a 100 MHz en el modo CW y la segunda en el modo FT 
a 90 MHz. Al igual que en casos anteriores, la tültima 
muestra diô lugar a un espectro de mejor resoluciôn debidô 
a la influencia nociva sobre el primero de la mayor visco^ 
sidad del benceno. En disoluciôn de benceno, los protones 
H5, H6 y H7 estân fuertemente acoplados, mientras que en 
acetona sôlo lo estân H6 y H7. Ello permite, en este ûl­
timo disolvente, observar, netamente la senal correspon­
diente al protôn H5, siendo los resultados obtenidos para 
este disolvente de mayor garantia que los obtenidos para 
benceno. Los protones H6 y H7 siguen fuertemente acoplados
muestran u^a cprrplaçjôn mayor que la que serîa deseable,
El espectro en benceno se m a l i ^  por la tâcnica 
de subespectros, escogiéndose para este fin los correspon­
dientes a Hl. Del espectro en acetona se analizaron primero 
los subespectros correspondientes a Hl, realizândose al fi­
nal un anâlisis del sistema complete de 7 espines.
En la Tabla 6 se dan los resultados obtenidos para 
ambos anâlisis, incluyéndose tambiôn los obtenidos por 
Chalmers y Hall (34) ÿ por Lundt y Pedefsen (3Ï);
TABLA 6
Desplazamientos quîmicos (6,ppm a partir de TMS), constan­
tes de acoplamiento (J, Hz) y sus errores,deducidos del
anâlisis de los espectros de RM) (protôn) del tri-OAc-D-galactal (V)
Muestra 1 Muestra 2 Réf. (34) Réf. (37)
'V/l M en 0,37 M en 0,3 M en en
Benceno-dg Acetona-dg Benceno-dg CCI3D
II 6,352+0,0015,604+0,0015,488±0,0014,210±0,0014,257±0,0014,315±0,001 6,493±0,0014,699±0,0015,545±0,0015,390±0,0014,432±0,0014,173±0,0014,216±0,001 6,164,545,485,383,934,144,22 6,474,735,565,43
J12
%13
PJ^7
6,28
-1,83
0,48
-0,51
0,0
0,1
±0,03
±0,05
±0,05
±0,07
±0,1
±0,1
6,29
-1,90
0,48
-0,49
0,03
0,00
±0,02
±0,02
±0,02
±0,02
±0,04
±0,04
6,3
-1,8
6,2
|1,7|
^23
^25
^26
J27
2,48
1,59
0,0
0,0
0,0
±0,04
±0,04
±0,1
±0,2
±0,2
2,47
1,63
0,15
0,00
0,00
±0,02
±0,02
±0,02
±0,04
éO,Ô4
2,5
1,7
2,6
1,6
•^ 34
•^ 35
^36
J37
4,54
1,13
0,1
-0,1
±0,04
±0,07
±0,1
±0,1
4,62
1,07
-0,02
-0,04
±0,02
±0,02
±0,04
±0,04
4,6
1,1
4,7
■^ 45
•^ 46
J47
1,79
0,1
-0,1
±0,07
±0,1
±0,1
1,76
-0,05
-0,04
±0,02
±0,04
±0,04
1,9
^56
"^ 57
5,5
7,3
±0,3
±0,2
5,17
7,52
±0,05
±0,07
5.0
7.1
Je? 11,6 ±0,1 -11,81 ±0,02 -11,5
Desviaciôn
media 0,09 0,04
Los acoplcunlentos obtenidos para uno y otro disol­
vente concuerdan satisfactoriamente, dentro del error ex­
perimental. Los valores de y no estân bien de-
finidos al no poderse resolver satisfactoriamente el con­
torno de las bandas mâs intensas de los protones HI, H6 y H7. 
Tampoco se obtienen con la necesaria relacidn seHal/rüido 
unas llneas de pequena intensidad situadas entre las Sena- 
les correspondientes a H5 y a H6 y H7. Los valores abso-
lutos de ambas constantes deben ser, de todos modos, meno­
res de 0,3 Hz. El signo de la constante no queda tam-
poco bien definido, obteniéndose ajustes similares para am­
bas alternativas. Pequenas variaciones en las intensida- 
des relativas de los multipletes correspondientes a HI y 
H4 sugieren que dicha constante sea probablemente positiva. 
Para la determinaciôn del signo de se realizô un ex-
perimento de doble irradiaciôn sélective, en el que se irra- 
diô el doblete de sepatacidn eh el ektremo de menor
frecuencia del multiplete co^rêspôhdlente al protôn H4, ob- 
tenidhdose una coalescencia en el protôn Hl en una posiciôn 
consistente con el hecho de que el signo de fuera dis­
tinto del de ^J^g. Dado que el de esta ûltima constante es 
positiva por ser vecinal, se concluye que *J^g es negativa.
Este mismo experimento confirmô algunas hipôtesis inicia-
4 4les, concretamente que es negative y que es po­
sitiva. Estas conclusiones se confirmaron al realizar un 
segundo experimento irradiando en el doblete situado en el 
extremo de alta frecuencia del protôn H4 obteniéndose la coa­
lescencia en el multiplete Hl, en el sitio previsto.
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II.2.8.-3,4,6-tri-0-Acetll~D-Allal
El 3,4,6-tri-O-acetil-D-allal (3,4,6-trl-O-ace- 
tll-1,5-anhidro-2-deoxi-D-ribo-hex-l-enitol) es un diaste-* 
reômero de los compuestos anteriores y difiere de ellos en 
la configuracidn de los carbonos 3 y 4. Su fôrmula estruc* 
tural es la siguiente:
I
H6  C — OAc
B4
H5
Hl
H3
AcO
H2
AcO
(VI)
Sin tener en cuenta los protones del grupo acetilo, 
este compuesto forma un sistema de 7 espines protdnicos. El 
anâlisis del espectro de resonancia a que da lugar es muy 
laborioso, debido a la complejidad introducida por el fuerte 
acoplamiento de los protones H5-H6-H7. Los protones de los 
grupos acetilo se acoplan en este caso con los protones con- 
tiguos y el anâlisis se ha basado en los espectros con irra- 
diacidn en dicho grupo. Se realizô, como paso previo, un 
anâlisis del espectro con irradiaciôn en el protôn Hl, y 
los valores obtenidos se utilizaron como parâmetros de par- 
tida en el anâlsis del espectro completo. En la siguiente 
etapa, se realizaron anâlisis de los subespectros de Hl y 
con los valores finales obtenidos se abordô el anâlisis del 
espectro completo correspondiente a 7 espines. En la Ta­
bla 7 se dan los valores finales para los parâmetros magné- 
ticos de VI, deducidos de los correspondientes anâlisis y
TABLA 7
Desplazamientos quîmicos (6,ppm a partir de TMS), constan­
tes de acoplamiento (J, Hz) y sus errores, deducidos del 
anâlisis de los espectros protûnioos del tri-0-AcH>allal (VI)
{Hl} {AcO} {AcO} Réf. (34)
0,37 M 0,37 M 0,37 M 0,3 M
Acetona-dg Acetona-dg Acetona-dg Benceno-dg
13<0 *Jl3>0
6,63010,001 6,630 6,22
4,951+0,001 4,95110,001 4,951 4,68
5,40710,001 5,40710,001 5,407 5,60
5,05510,001 5,05610,001 5,056 5,16
4,28010,001 4,28010,001 4,280 4,28
4,28410,001 4,28410,001 4,284 4,24
67 4,36610,001 4,36510,001 4,365 4,48
5,95 10,02 5,95 6,0
4 1 -0,46 10,03 0,37
J m 0,00 10,02 -0,01
^15 -0,57 10 + 02 -0,63
J16 0,42 10,05 0,40
0,51 10,04 0,49
^23 6,00 10,06 5,93 10,03 5,93 5,9
J24 -0,40 10,Ois -0,40 10,02 -0,38
J25 -0,10 10,06 -0,18 ±0,02 -0,18
^26 0,02 10,09 0,02 10,03 0,03
J27 -0,01 10,09 0,03 ±0,03 0,04
3,93 10,06 3,92 ±0,02 3,87 3,9
J35 -0,18 10,06 -0,08 ±0,02 -0,08
^36 0,50 10,10 0,51 ±0,05 0,52
J37 -0,13 10,09 -o;i2 ±0,05 -0,09
*^ 45 11,02 10,09 11,01 ±0,03 10,98 10,1
^46 -0,41 10,11 -0,39 ±0,04 -0,40
A ? -0,24 10,10 -0,11 ±0,04 -0,08
•?56 2,29 10,12 2,19 ±0,04 2,20 2,4
J57 4,37 10,12 4,45 ±0,03 4,43 4,9
^67 -12,41 10,07 -12,48 ±0,04 -12,37 -12,5
Desviac.
media 0,11 0,06 0,06
se comparai! con los obtenidos en (34) • Los parâmetros 
obtenidos para los anâlisis correspondientes a (Hl) y 
{AcO} coinciden, dentro de los errores expérimentales.
En algunas zonas del espectro, concretamente en 
el protôn H3 y en el H4, se observan pequenas discrepan­
cies entre el contorno observado y el calculado. Analizan- 
do las dependencias respecto a las constantes de acopla­
miento de las llneas componentes del contorno en dichas 
zonas, se llegô à la conclusiôn de que pbsiblemente po- 
drla alcanzarse un mejor ajuste cambiando el Ügno de
o de ^^24* T&Mbiên pudo llegarse a la conclusiôn de 
que los signos de y *^^ 25 ser iguales, por lo
que al cambiar el signo de la primera habrla que hacerlo 
tambiên con la segunda. Se realizô un anâlisis partiendo 
del conjunto en el que ^^24 ^ ^’^25 positivas, conclu-
yéndose que, si bien en las zonas a que nos hemos referi- 
do anteriormente se obtenla algunas majoras, êstas queda- 
ban francamente desvirtuadas por los désajustes que se 
produclan en otras zonas del espectro, concretamente en 
los multipletes correspondientes al protôn H2.
El conjunto con >0 proporcionô, sin embargo,
un bueh ajuste de las zonas implicadas, concretamente en el 
protôn H3, si bien produjo algün desajuste en el multiple­
te de Hl. La elecciôn del signo de no es, pues, de me­
mento, concluyente, por lo que en la Tabla 7, se dan tambiên 
los resultados del anâlisis en el que se parte de  ^O.
En las figuras 9 y 10 se comparan los espectros calculados
(b)
Figura 9. (a) Espectro observado
4
(b) Espectro calculado para Hi con
4(c) Espectro calculado para HI con J^2<i
(b)
Figura 10. (a) Espectro observado .
(b) Espectro calculado para H3 con
(c) Espectro calculado para H3 con Ji3<0
oon uno y otro signo de con los espectros observados
del protdn HI y del prOtdn H3, respectivaïnente.
Los signos de los demds acoplamientos estân bien
fundamentados. debe ser positiva para dar cuenta
de la asimetria bbservada en el prbtôn H3 (subespectro
4 4dé H4(+))i Los signos negatives de y se ob­
tienen en el proceso de anâlisis y son necesarios para 
explicar las asimetrias bbservadas en el espectro de H4, 
concretamente en las zonas 468,3-469,3 Hz y 447,6-448,6 
Hz. El signo negative de da cuenta de las asimetrias
observadas en el protôn H2, concretcuaente en la zona
4 5439,0-440,0 Hz. Ya se ha mencionado que y J25 deben
mostrar el mismo signo, como lo demuestran algunos desdo­
blamientos observados en las zonas 443-445 Hz y 459-462 
Hz, que dependen unos de la suma y otros de la diferencia 
de dichas constantrs. Estas diferencias pueden observarse 
mejor en los espectros correspondientes a {HI}. Por ûltimo, 
los signos relativos de y han de ser distintos pa­
ra explicar los desdoblamientos de las cuatro llneas que 
se encuentran situadas en torno a 460 Hz. Aûn en ese caso, 
cabe la posibilidad de que pudiera adopter el signo
negative, a costa de aumentar el valor absolute de 
Esta posibilidad no puede sustentarse pues para el conjunto 
en que ^J^g <0 el contorno calculado para HI muestra 
severas discrepancies con el observado.
II.2.9.-3,4,6-tri-O-Acetil-D-gulal
El 3,4,6-tri-O-Acetil-D-Gulal (3,4,6-tri-O-Acetil-
. «■
l,5-anhidro-2-deoxl-D-%llo-hex-l-enltol) (VII) es el ûltimo 
térmiiio de la série de moléculaé estudiadas^ Con respecto 
al compuesto anterior (VI) se diferencia en la distinta 
cOnfiguraClôn en el carbono 04. Su fôrmula estructural es 
la siguiente:
I
H6— C —  OAC
Hl (VII)
AcO
H5
H3
H4
H2OAc
Prescindiendo de los protones del grupo acetilo, 
este compuesto forma un sistema de 7 espines protônicos.
Su espectro protônico es muy complejo debido al fuerte aco­
plamiento entre los protones H5-H6-H7. Tambiên en este ca­
so los protones de Iss distintos grupos acetilo se acoplan 
con los del anillo, por lo que los anâlisis se han basado 
en los espectros obtenidos con irradiaciôn en la zona de 
los acetilos. Como primera etapa se realizô un anâlisis 
del espectro obtenido con irradiaciôn en la zona de los 
protones H5-H6-H7, con lo que el sistema de espines en es- 
tudio quedaba reducido al formado por los protones H1-H2- 
H3-H4. bâdà la simplicidàà de esté aüâlîsis, posible 
extraer de él valores (magnitudes y signos) de garantia pa­
ra los acoplamientos protôn-protôn en dicho fragmento. Los 
valores de los parâmetros magnôticos obtenidos de este anâ­
lisis se utilizaron como valores iniciales para el anâlisis
TABLA 8
Desplazamientos quîmicos (6,ppm a partir de TMS), constan­
tes de acoplamiento (J, Hz) y sus errores, deducidos del
anâlisis de los ei^ ïectros de R W  (protôn) de tri-O-Ac-D-gulal (VU)
{H5-H6-H7} 
Acetona-dg 
0,37^ M
0,37 M 
Acetona-dg 
{Hl}
0,37 M 
Acetona-dg 
(a c o ) Réf.(34)
6. 6,632 6,633±0 001 6,18
si 4,994 4,996 4,994±0 001 5,04
si 4,882 4,881 4,882±0 001 5,16
5,049 5,049 5,049*0 001 5,26
«s 4,205 4,206*0 002 4,18
4,269 4,267*0 002 4,18
4 4,185 4,185*0 002 4,18
J,, 6,11 6,19 *0 03 5,8
-0,52 -0,55 *0 03
0,43 0,39 *0 03
4  s -0,54 *0 04
Jil 0,40 *0 04
4? -0,04 *0 05
•^2 3 5,23 5,30 5,25 *0 03 5,2
J24 1,65 1,64 1,64 *0 03 1/6
JgS -0,08 -0,12 *0 05
2^6 0,00 0,01 ±0 05
-0,01 -0,03 *0 05
2,38 2,31 2,39 *0 04 2,5
J35 0,55 0,56 ±0 04
J36 0,05 —0,02 ±0 04
J37 0,10 0,09 ±0 05
*^ U5 1,53 1,51 *0 05 1/5
J46 0,05 -0,04 ±0 05
J^7 -0,17 -0,07 ±0 05
J56 5,22 5,00 *0 14
J57 7,00 7,20 ±0 15
6^7 -11,60 -11,62 ±0.r04
Desviaciôn media 0,07 0,06
del espectro con irradiaciôn en el protôn HI. Los resul­
tados de este anâlisis coinciden satisfactoriamente con los 
que le son comunes, procedentes del anâlisis anterior
(véase Tabla 8). En la siguiente etapa, se analizô el es­
pectro {A c o } , por subespectros de Hl y con sus resultados 
se aü^ordô el anâlisis del sistema completo de 7 espines.
Los resultados de todos estos anâlisis se hem agrupado en 
la Tabla 8, donde se incluyen tambiên los valores de al­
gunas constantes de acoplamiento obtenidas por Chalmers y 
Hall (34). Los valores de las constantes de acoplamiento, 
obtenidas a partir de los diferentes anâlisis coinciden sa­
tisfactoriamente, a excepciôn quizâ de los valores indivi- 
duales de J^g y Ello es debido a que diChos pârâme-
tros estân muy correlacionados. Si bien el valor àe la 
suma estâ perfectamente determinado, encontrândose muchas 
llneas que muestran dependencias respecto a ella, no ocurre 
as! con la diferencia de estas dos constantes.
Los signos de y se obtienen fâcilmente
del anâlisis del sistema de 4 espines Hl-#2-H3-H4, y coin­
ciden con los obtenidos para (II) en donde la disposiciôn 
estereoqulmica de los protones implicados es anâloga. Los 
valores absolûtes de y *Jgg estân bien determi­
nados ya que es posible detectar desdoblamientos dependien- 
tes exclusivamente de cada uno de estos acoplamientos.
Los signos de y aparecen en el proceso de anâli­
sis y no se deben a asignaciones concretas de llneas, que 
pueden permutarse.
El signo de influye marcadamente en la dis-
(b)
Figura 11. (a) Espectro observado
(b) Espectro calculado para
(c) Espectro calculado para ’Jl6>0
trlbuciôn de lîneas en el multiplete correspondlente a H3 
concretamente en la zona comprendida entre 436 y 442 Hz. 
DÎcha înfluencia es claramente perceptible en el subespec- 
tro correspondlente a H1+, en el que los grupos de llneas 
centradas en torno a 436,2 y 440,3 Hz muestran una dife- 
rente agrupaclôn, mds extendldas éstas y mâs concentradas 
aquôllas. Al cambiar el slgno ee esta diferente agru-
pacidn se permuta. El es^ectro observado es claramente
4
conslstente con > 0.
Dada la gran evldencia existente a partir de los 
resultados de los anâlisis anteriores de moléculas simila- 
res respecte al signo de se adopt# para esta constante
el signo negative. El anâlisis cuyos resultados se mues­
tran en la Tabla 8 corresponde al conjunte inicial para 
el que, ademâs, el signo de se eligid como positive.
En la Figura 11 se compara el multiplete observado para 
H1 con el calculado a partir de los paramétrés de la Tabla 
8 <0 y > 0) asî como para el conjunto en que
^J^g es negative. Puede observarse una mejor concordancia 
del espectro experimental con el calculado a partir del 
conjunto en que ambas constantes son de distinto signo.
11,3.-Varlaciôn de los pardmetros magnéticos con la 
temperatura
11.3.1.-Consideraciones générales
Como se ha vlsto en secciones anteriores, el es- 
tudio de los espectros de RMN a distintas temperaturas es 
de fundamental importancia para el estudio de conformacio- 
nes moleculares. En consecuencia, se han obtenido y estu- 
diado los espectros de RMN protdnicos de los compuestos 
descritQS eh la seccidn anterior (I a VII) en un interva- 
lo de temperatures comprendido entre -30*C y 80*C. Estos 
limites vienen fijados por el disolvente utilizado, aceto- 
ha-dg. En el limite inferior, la homogeneidad de la mues- 
tra se détériora (probablemente porgue empieza a précipi­
ter la sustancia disuelta) con lo que la resoluciôn ins­
trumental no es ya la adecuada para los fines que se per- 
siguen, esto es, una precisiôn en los acoplamientos de, al 
menos, ±0,1 Hz. En el limite superior el disolvente, aun 
en tubo cerrado, comienza a hervir o, en ûltimo caso, se 
producen perturbaciones en la muestra que impiden la con- 
servaciôn del "bloqueo" interno, necesario para mantener la 
estabilidad instrumental.
En la medlda de temperatures, pudimos observer que 
la temperatura nominal del accesôrio de temperatura varia­
ble depehdla de la posicidn del termopar dentro de la sonda, 
no obteniéndose, por fanto, medidàs reproducibles, cuando 
por alguna circonstancié se cambiaba dicha posiciôn, al sa- 
car el brazo de la sonda, por ejemplo. Para obtener una me-
dida de temperatura de garantie, se utilizd el "termdmetro 
de metanol" descrito en (38). La temperatura real puede 
obtenerse mediante una ecuaciôn lineal, en funciôn del 
desplazamiento gulmico relative entre las senales del -OH 
y del grupo CHg. Para cada espectro, se realizô la corres- 
pondiente medida de este desplazamiento, obteniéndose asl 
la temperatura, a la que adscribimos un error de ±1*C.
Para las moléculas que forman sistemas de 6 espi- 
nes se realizaron anélisis de todos los espectros obtenidos 
(dos por encima de la temperatura ambiente y dos por deba- 
jo)• De los espectros correspondientes a sistemas de 7 es- 
pines no se realizaron anélisis completos, debido a su 
extrema complejidad. No obstante, fué posible extraer de 
ellos valores de algunas constantes de acoplamiento, nor- 
malmente las vecinales que, por otra parte, son las que 
muestran una mayor Variacién. La extraccién de estos va- 
iores esté bàsada en el conocimiento de los espectros y 
de la matriz que propordiona la dependencia del espectro 
respecto a los parémetros, obtenida del anélisis de los es­
pectros a temperatura ambiente.
II.3.2.-Sistemas de 6 espines (I, II y III)
Se obtuvieron y analizaron espectros de RMN pro- 
tônicos de (I) a 78, 51, 4 y -25®C. Los resultados de los 
correspondientes anélisis pueden verse en la Tabla 9. Se 
parti# del mismo conjunto de signos de constantes de acopla­
miento que el obtenido para el anélisis a temperatura am­
biente (26*0. Los desplazamientos quimicos varian monéto-
TABLA 9
Variaciôn con la temperatura de las constantes de
acoplamiento de (I)
”25,0-c 3,7*C 26,Q*C " 50,8*C 78,3*C
^12 6,03 6,07 6,07 6,05 6,07
"13 -0,96 -0,92 -0,96 -0,93 -0,92
"l4 0,21 0,18 0,18 0,19 0,20
"l5 -0,13 -0,14 -0,12 -0,13 -0,09
"l6 -0,30 -0,33 -0,34 -0,39 -0,49
"23 4,83 4,88 4,88 4,92 4,90
"24 0,28 0,25 0,21 0,23 0,24
"25 0,01 0,03 0,02 0,03 0,04
"26 -0,15 -0,21 -0,16 -0,18 -0,21
"34 4,05 4,09 4,12 4,14 4,12
"35 1,48 1,53 1,50 1,51 1,49
"36 -0,17 -0,21 -0,22 -0,21 -0,24
"45 3,52 3,58 3,60 3,54 3,57
"46 9,41 9,47 9,40 9,51 9,49
"56 -10,88 -10,81 -10,86 -10,83 -10,87
desviaciôn
media 0,06 0,05 0,02 0,05 0,05
TABLA 10
Variaciôn con la temperatura de las constantes de
acoplamiento de (II)
-25,1*C 3,7*C 26,5*C 52,i*:c 79,1*C
^12 6,35 6,22 6,23 6,30 6,32
^13 -0,61 -0,71 -0,75 -0,80 -0,93
Jl4 0,31 0,43 0,47 0,47 0,48
•^ 15 -0,63 -0,61 -0,58 -0,53 -0,56
•^ 16 0,08 0,09 0,07 0,02 0,02
^23 5,16 4,98 4,94 4,88 4,72
^24 1,45 1,57 1,58 1,49 1,42
•^ 25 -0,22 -0,25 —0,22 -0,19 -0,18
•^ 26 0,25 0,21 0,20 0,20 0,13
J34 2,82 2,80 2,87 2,95 3,07
•^ 35 0,56 0,42 0,46 0,44 0,41
•^ 36 1,74 1,75 1,71 1,65 1,68
*^ 45 1,63 1,86 1,96 2,04 2,10
•^ 46 2,55 3,10 3,24 3,52 3,73
•^ 56 -12,35 -12,28 -12,24 -12,27 -12,23
Desviaciôn
media 0,10 0,07 0,05 0,05 0,07
TABLA 11
Variaciôn con la temperatura de las constantes de
acoplamiento de (III)
-26*C 2*C 26*C 47«C 69*C
"l3 -0,59 -0,66 -0,75 -0,77 -0,67
"l4 0,02 0,03 0,13 0,09 0,07
"l5 -0,34 -0,33 -0,27 -0,25 -0,25
"l6 0,25 0,28 0,25 0,25 0,22
"l7 0,03 0,03 0,26 0,05 0,03
"34 4,03 4,26 4,27 4,30 4,30
"35 0,82 0,92 1,03 0,97 1,00
"36 -0,02 0,00 0,00 -0,02 0,02
"37 -0,07 -0,09 -0,10 -0,07 -0,12
"45 5,02 5,28 5,47 5,65 5,70
"46 -0,18 -0,14 -0,16 -0,18 -0,22
"47 -0,35 -0,16 -0,17 -0,18 -0,09
"56 3,48 3,53 3,60 3,81 3,92
"57 7,06 7,07 6,92 6,73 6,67
"67 -12,57 -12,51 -12,30 -12,30 -12,30
Desviaci&i
media 0,08 0,07 0,05 0,06 0,07
loo
nanuBnte con la teitipetatura. Los de HI y H6 son los qüé 
muestran una mayot variaciôn y se despïazan hacia bàjo cam- 
po al dismihuir là temperatura. Los de los protones H4 
y H5 son los que varian menos, desplazéndloSe ôn Sentidô 
contrario a los anteriores. Cuando los desplazamientos 
quimicos se toxnan con referencia al del prpfôn H6, elimi- 
nando con ello una eventual variaciôn del desplazamiehto 
qulmico del TMS con la temperatura, su variaciôn con la 
temperatura résulta ser prâcticamente lineal. Las cons­
tantes de acoplcuniento no muestran una variàciôn signifi­
cative con la temperatura. Ello serâ el objeto de un dete- 
nido anélisis en capitules siguientes.
Del compuesto (II) se obtuvieron y analizaron es­
pectros a 79, 52, 4 y -25*C. Este ûltimo muestra ya un en- 
sahchamiento de sus llneas bastante severo, que impide po- 
der utilizer con garantie los parémetros que se extraen de 
su anélisis. Al igual que en el caso anterior, los despla­
zamientos quimicos relatives a H5 varian linealmente con la 
temperatura. En este casi si es apreciable una variaciôn 
de las constantes de acoplamiento, fundatnentalmente J45 Y 
J^g, con la temperatura notablemente mayor que el error ex­
perimental que puede evaluarse en ±0,05Hz para todos los 
espectros con excepciôn del obtenido a -25*C. Los resul­
tados de los anélisis a distintas temperaturas de los espec* 
tros de RMN protônicos de (II) se dan en la Tabla 10.
Del compuesto (III) se obtuviëion ya analizaron 
espectros a -29, 1, 45 y 61*C. Taàbiôn en este caso, es
TABLA 12
Variaciôn con la temperatura de algunas constantes de
acoplamiento de (IV), (V), (VI) y (VII)
-26®C 2*C 26*C 42\C 79*C
(IV) ^12 6,2 6,1 6,1 6,2 6,2
^13 -1,3 -1,5 -1,4 -1,5 -1,3
^23 3,2 3,2 3,3 3,2 3,2
'^ 24 0,4 0,4 0,4 0,4 0,4
•^ 34 5,8 5,8 5,8 5,7 5,7
-35 0,8 0,7 0,7 0,7 0,8
-45 7,6 7,5 7,6 7,5 7,7
(V) -12 6,32 6,29 6,29 6,31 6,30
-13 -1,95 -1,95 -1,90 -1,83 -1,80
-23 2,07 2,34 2,47 2,56 2,62
-24 1,78 1,69 1,63 1,55 1,53
-34 4,71 4,65 4,62 4,58 4,59
-35 1,07 1,07 1,07 1,04 1,00
-45 1,46 1,69 1,76 1,82 1,89
(VI) -12 5,90 5,88 5,96 5,80 5,80
-23 5,96 5,97 5,93 5,38 5,86
-34 3,75 3,84 3,92 3,88 3,92
-45 11,06 11,00 11,01 10,74 10,60
(VII) -23 5,37 5,31 5,27 5,13 5,12
-34 2,32 2,37 2,37 2,43 2,40
aparente una variaciôn con la temperatura de las constan­
tes de acoplamiento, fundamentalmente J45# Jgg y Los
resultados de los correspondientes anélisis se dan en la 
Tabla 11.
11.3.3. -Sistemas de 7 espines (IV, V, VI y VII)
Se realizaron espectros de los compuestos IV, V, 
VI y VII a hs siguientes temperaturas: -26, 2, 47 y 79®C. 
De ellos se extrajeron los valores de las constantes de 
acoplamiento que se recogen en la Tabla 12. El compuesto 
IV no muestra variaciôn de sus acoplamientos con la tempe* 
ratura. Los compuestos VI y VII muestran una moderada va* 
riaciôn de dichas constantes y el compuesto V es el que 
muestra una mayor variaciôn.
III.-DISCÜSION DE LOS RESULTADOS
III.l.-Conformaclôn molecular de glicales acetilados
III.1.l.-Anlllo de dihidropirano
a) Intercambio o deformaciôn. Hipôtesis iniciales
Es un hecho bien conocido que las conformaciones 
mâs astables para el ciclohexano o ciclohexanos sustitul- 
dos son las denominadas conformaciones de silla (39). Lo 
mismo ocurre para heterociclos hexagonales saturados, aün 
cuando dichos heterociclos estên polisustituldos, como pue* 
de comprobarse fâcilmente revisando la amplia bibliografla 
existente, por ejemplo, acerca de las conformaciones adop- 
tadas por los monosacâridos o sus derivados en sus formas 
de piranosas (40).
Por espectroscopîa de microondas se ha comprobado 
que la conformaciôn mâs estable de anillos hexagonales que 
contienen un doble enlace (ciclohexeno, por ejemplo) es la 
de semisilla, conformaciôn en la que cuatro de los âtomos 
que constituyen el anillo (incluyendo los que forman el do­
ble enlace) se encuentran en un piano, situândose los dos 
âtomos restantes uno por encima y otro por debajo de dicho 
piano. Al igual que en el caso de los ciclos saturados* 
estas conclusiones suelen extenderse a los heterociclos. 
Recientemente se han estudiado los espectros Raman e infra- 
rrojo lejano del 2,3-dihidropirano (41, 42), concluyéndose 
de acuerdo con lo prévisible, que la conformaciôn mâs estable 
es la de semisilla. De estos estudios se concluye tambiên 
la existencia de una segunda conformaciôn de mayor energîa
(1000 cal/mol) correspondlente a una forma flexionada, en 
la que los dos âtomos de carbono que no pertenecen al 
piano se sltûan ambos del mismo lado de dicho piano. El 
paso de una de las formas de semisilla a la otra tiene lugar 
pasando no por la forma plana sino precisamente a travês 
de la forma flexionada menos favorecida. La altura de la 
barrera que sépara el paso de la forma de semisilla a la 
flexionada ' (correspondlente probablemente a una confor­
maciôn intermedia en la que cinco âtomos del anillo son 
coplanarios) es de 6,31 Kcal/mol segûn datos obtenidos por 
espectroscopîa de infrarrojo lejano del vapor. Este valor 
concuerda satisfactoriamente con el obtenido para la ener­
gîa libre de activaciôn (una vez hechas las correcciones 
oportunas) para el equilibrio de interconversiôn de las dos 
formas de semisilla équivalentes del dihidropirano en di- 
soluciôn de cloruro de vinilo, procédante del estudio de 
la variaciôn del espectro de RMN protônico a baja toiçeratura.
La presencia de sustituyentes en un ciclo afecta 
lôgicamente a las energîas de las distintas conformaciones. 
Es conocida, por ejemplo, la tendencià de gran nümero de 
sustituyentes a situarse en posiciôn ecuatorial y no axial, 
al objeto de evitar interacciones paralelas del tipo 1,3- 
sin-diaxial. Sin embargo, sôlo en el caso de algunos sus­
tituyentes particulares (como, por ejemplo, el grupo ter- 
Bu), y aün asî en situaciones muy especiales la molécula 
adopta una conformaciôn distinta de la de silla, conser- 
vândose êsta indefectiblemente para la casi generalidad de
sustituyentes y configuraciones relatives. En un hexaci- 
clo polisustituido existen, en general, dos formas de 
silla distintas, a las que corresponderân distintas ener­
gies en funciôncb la diferente situaciôn relative de los 
sustituyentes. Estas dos formas se encuentran sufriendo 
un equilibrio de interconversiôn con una cinêtica mâs o 
menos râpida dependiente de la barrera que se opone al 
paso de una a otra forma. En la SecciÔn 1.3 se ha con- 
siderado en detalle este problème y sus implicaciones ex­
périmentales en el caso de la técnica de espectroscopîa 
de RMN, segûn las cuales si la energîa de activaciôn es 
inferior a 'v^lS Kcal/mol, el espectro de RMN a temperatura 
ambiente corresponde a una media pesada de los ds las dos 
conformaciones en equilibrio de interconversiôn, pudiendô 
expresarse cada parâmetro espectral por
obs
p = XiPi + X2P2
en donde x^ y %2 son las fracciones molares de las dos 
formas de silla y p^ y P2 el respective valor del pa­
râmetro p en una y otra conformaciôn.
La energîa de activaciôn correspondiente al equi­
librio de interconversiôn depende poco del nûmero de sus­
tituyentes y de su configuraciôn relative, obteniéndose, 
por ejemplo, un valor anâlogo para dicha magnitud en una 
gran variedad de ciclohexanos sustituîdos (43). Es razo- 
nable, pues, suponer que en el caso de los compuestos que 
se estudian en el présente trabajo la energîa de activa-
ci6n correspondiente al proceso de interconversiôn de las 
dos conformaciones de semisilla no difieran mucho del ob­
servado para el heterociclo sin sustituir. Dado que este 
valor estâ muy por debajo del limite correspondiente al 
intercambio "râpido" (segûn la escala de tiempos de RMN) 
no se considéra la posibilidad de la existencia de un in­
tercambio lento, segûn la cual habrlan de aparecer en el 
espectro una superposiciôn de los espectros de ambas con­
formaciones con una intensidad proporcional a su fracciôn 
molar. En los espectros estudiados, no se observan, por 
otra parte, senales adicionales a las analizadas que pu- 
dieran corresponder a formas minoritarias en equilibrio 
"lento" de interconversiôn con la mayoritaria.
Segûn lo anteriormente expuesto, para los compues­
tos que se estudian en el présente trabajo, es de esperar 
que las dos conformaciones posibles mâs favorecidas sean 
las correspondientes a las semisillas H1 y IH, las cuales 
se encuentran sufriendo un equilibrio de interconversiôn 
conformacional, cuya energîa de activaciôn es suficiente- 
mente baja, como para que el espectro de RMN protônico ob­
servado corresponda a una media ponderada de los correspon­
dientes a las dos formas extremas:
H5'a
H5e
H5*e
H4e.
H4aH5a
H3pe
H1H1H3pa
H2H2
(Hl) (IH)
En una et^a inicial, no se considéra la eventual 
existencia de las dos formas flexionadas a las que ante- 
riormente se ha aludido y que representan minimos energéti- 
cos conformacionales, segûn se deduce de los espectros de 
infrarrojo lejano del 2,3-dihidropirano. La posible par- 
ticipaciôn de estas conformaciones en el equilibrio de 
interconversiôn se considerarâ mâs adelante. Es razonable 
suponer, por otra parte, que la presencia de sustituyentes 
incremente la energîa relative de estas conformaciones, re- 
duciéndose sus poblaciones relatives en cantidad suficiente 
como para poder tratar el problème, en primera aproximaciôn, 
considerando exclusivamente las dos formas de semisilla.
En la SecciÔn II.2 se discutieron en detalle las 
relaciones constantes de acoplamiento protôn-&totdn-cobfor- 
maciôn molecular, concluyéndose que existe en la actualidad 
una amplia base empîrica para poder determinar, al menos 
cualitativamente, a partir de los acoplamientos observados 
quê conformaciôn de entre unas pocas seleccionadas adopta 
mayoritariamente la molécula en estudio.
Asî, una aplicaciôn de las ecuaciones de Karplus 
(adaptada a carbohidratos) (44) y Garbisch (45), que rela- 
cionan las constantes de acoplamiento vecinales con el ân- 
gulo diedro entre los enlaces C-H en fragmentes C(sp3)- 
C(sp3) y C(sp^)-C(sp^), respectivamente, para las distintas 
conformaciones que pueden adoptar estas moléculas permiten, 
de entrada, desestimar otras conformaciones que no sean las 
de semisilla. Para estas dos ûltimas los acoplamientos que 
predicen estas ecuaciones pueden verse en la Tabla 13, donde
TABLA 13
Acoplamientos (Hz) cbservados y calculados oon las ecuaciones ^  Karplus
y de Garbisch
Ecuaciôn de 
Karplus (44)*)
Ecuaciôn de 
Garbisch (45)
Ccnp. obs. caic. calc. obs. caic. calc. obs. calc. calc. obs. calc. calc.
Hl IH Hl IH Hl IH Hl IH
(I) 4,12 3,36 3,36 9,40 9,75 3,05 3,60 3,05 3,05 4,88 4,60 2,87
(II) 2,87 6,90 1,35 1,96 3,05 3,05 3,24 9,75 3,05 4,99 2,87 4,60
(III) 4,27 6,90 1,35 5,47 8,88 2,78 —— —
(IV) 5,79 6,90 1,35 7,75 8,88 2,78 — — 3,25 2,87 4,60
(V) 4,62 3,36 3,36 1,76 2,78 8,88 — 2,47 2,87 4,60
(VI) 3,92 3,36 3,36 ]Ll,01 8,88 2,78 — 5,93 4,60 2,87
(VII) 2,37 1,35 6,90 1,56 2,78 8,88 — 5,27 4,60 2,87
a)
b)
y - r  .
Jjjjji = 2,6 + 4,0 oos* 4»
3 3se conparan con los cbservados para las constantes ,
*^ 46 y ^23"
Del examen de dicha Tabla es fâcil determinar que de los 
glicales estudiados en el présente trabajo, (I), (V), (VI) y 
(VII) adoptan mayoritariamente la conformaciôn (Hl), mientras 
que (II) adopta la (IH)• Para los compuestos (III) y (IV) no 
es tan clara esta diferenciaciôn, si bien los valores de sus 
constantes de acoplamiento estân mâs cercanos a los esperados, 
respectivamente, para las conformaciones IH y Hl.
Cuando se comparan los valores obtenidos para las
constantes de acoplamiento con los esperados para cada una 
de las conformaciones de semisilla puede concluirse que, 
si bien desde un punto de vista cualitativo ellos pueden 
mâs o menos identificarse con los de una u otra conforma­
ciôn, las diferencias entre los valores observados y los 
esperados son, en têrminos cuantitativos, mucho mayores que 
los errores expérimentales adscribibles a los acoplamientos 
deducidos del anâlisis. Ello admite dos interpretaciones:
1.-Las diferencias observadas son debidas a la con- 
tribuciôn de la conformaciôn de semisilla en 
proporciôn minoritaria, en râpido equilibrio de 
interconversiôn conformacional con la mâs abun- 
dante, o
2.-Las diferencias observadas son debidas a que la 
conformaciôn de semisilla preferida se desvia 
"ligeramente" de la adoptada por el anillo no 
sustituido, dando lugar o bien a una semisilla 
aplanada (flattened)’ o a una semisilla distor- 
sionada (puckered). La contribuciôn de la con­
formaciôn alternativa es despreciable.
La respuesta a esta alternativa puede encontrarse 
estudiando la variaciôn de las constantes de acoplamiento 
con la temperatura. Es évidente que, con carâcter general, 
una variaciôn en la temperatura llevarâ consigo una varia­
ciôn de la constante de equilibrio de interconversiôn, que 
se reflejarâ en los valores observados de las constantes de 
a c o p l a m i e n t o , C o n  objeto de poder determinar la in-
fluencia sobre los parâmetros medidos de una variaciôn de 
la temperatura es interesante considerar las curvas repre- 
sentadas en la Figura 12. En ella se représenta la varia­
ciôn de ^obs (incremento del acoplamiento observado 
en el intervalo de temperaturas 248-348 ®K) en funciôn de 
AH (incremento de entalpia correspondiente al equilibrio de 
interconversiôn HlîlH) para distintos valores de AS (in­
cremento de entropia del equilibrio de interconversiôn).
Para el câlculo de estas curvas se ha supuesto que 
|J(H1)-J(1H)I = 10 Hz, correspondiente al acoplamiento ob­
servado que muestra una mayor diferencia entre los valores 
que adopta para las conformaciones Hl y IH. En la Figura 12 
puede verse, por ejemplo, que para AS = 0, una variaciôn 
de 100 ®K en la temperatura producirâ variaciones observables 
en el parâmetro J, que son mayores que el error total de me­
dida para inctementos de entalpia comprendidos entre 0,125 
y 2,750 Kcal/mol. Si los incrementos de entalpia y de en­
tropia presentan el mismo signo, el intervalo de Ah para 
el que es de esperar variaciones en Aj^^s mayores que el 
error total de medida se hace mayor (v. gr., para AS=1,38 
el intervalo de AH es 0,125-3,250 Kcal/mol) y, viceversa, 
cuando AH y AS tienen signo distinto dicho intervalo de- 
crece (v. gr., para AS=-1,38 cal/grado-mol, el intervalo de 
Ah es 0,125-2,250 Kcal/mol). En general, pues, puede ver­
se que para valores razonables de AS ha de esperarse una 
variaciôn significativa en a menos que el incremento
de entalpia sea nulo, o bien muy grande. En este ûltimo
AS=1,38 u.e
1,0
As— 2,18 U . 6
0 500 1000 1500 25002000 3000 3500
AH (cal*mol” )^
Figura 12
caso se encuentra el equilibrio conformacional correspon­
diente al 4-t-Butil-5,6-dihidro-4H-pirano cuyos pardmetros
t-Bu
(HI)
t-Bu
(IH)
responden a los esperados para la conformaciôn HI, y no 
muestran ningûn cambio apreciable en un intervalo de varia­
ciôn de 115 K(46).
De los resultados expuestos en la SecciÔn II.3 
puede deducirse que la mayor parte de los compuestos estu­
diados en este trabajo muestran una variaciôn de las cons­
tantes de acoplamiento con la temperatura que, para el aco­
plamiento de referencia, (|J(H1)-J(IH)|= 10 Hz), alcanza en 
algûn caso (II) el valor de IHz, siendo el error es tôndar de 
medida de 0,05 Hz, Este hecho, junto con la concurrente va­
riaciôn observada para los restantes acoplamientos, es prue- 
ba inequivoca de la existencia del equilibrio de intercon­
versiôn entre las dos formas de semisilla. Para dos de lOs 
compuestos estudiados (I) y (IV), las variaciones obSetVadas 
en los acoplamientos, en un intervalo de temperatura de 100»K, 
son menores que el error experimental. Nuestra interpreta- 
ciôn de este hecho es que nos encontramos ante casos en los 
que, circunstancialmente, el incremento de entalpia es cer- 
cano a cero, ya que los parâmetros observados para estos com­
puestos son tipicamente "intermedios" entre las correspondien­
tes a las dos conformaciones extremas (Hl) y (IH).
Recientemente, Chalmers y Hall (34) han analizado 
los compuestos que se estudian en este trabajo y determinado 
cualitativamente la conformaciôn que adoptan en disoluciôn. 
Nuestras conclusiones son concordantes con las suyas excepto 
en lo que se refiere a la explicaciôn de la discotdancia en- 
contrada para los valores observados de los acoplamientos 
con los expresados para alguna de las conformaciones extremas, 
(Hl) o (IH). Los citados investigadores se limitaron a exa- 
minar la variaciôn del espectro de (IV) en un intervalo de 
temperaturas de 120®K encontrando, al igual que nosotros, que 
el espectro no mostraba cambios apreciables, extendiendo 
esta conclusiôn a toda la serie. Las desviacionôs observa­
das para las constantes de acoplamiento las atribuyeron, en- 
tonces, a deformaciones de la conformaciôn ideal de semisi­
lla. Es claro que esta conclusiôn estâ basada en una gene- 
ralizaciôn que no es vâlida, habiendo tenido ademâs la poca 
fortuna de elegir un compuesto que no muestra variaciôn de 
su espectro con la temperatura. En todo caso, la detecciôn 
de variaciones espectrales con la temperatura requiere téc- 
nicas de anâlisis mâs précisas que las empleadas por los ci­
tados investigadores. La hipôtesis de la existencia de una 
conformaciôn de semisilla distorsionada como explicaciôn del 
hecho de que los acoplamientos no cambien con la tempera­
tura, requieren por otra parte, que el incremento de energia 
libre del equilibrio de interconversiôn entre las dos semi­
sillas distorsionadas sea extraordinariamente grande 
(|AG| - 4,5 Kcal/mol). Ello no es razonable dado que para
los restantes compuestos, que en definitive son isômeros 
confLguracionales, se obtienen valores menores para dicha 
magnitud, no existiendo, por otra parte, interacciones es­
peciales conocidas que pudierah explicar esta situaciôn 
sôlo para los compuestos (î) y (IV).
Por todo ello, el modelo escogido end. présente 
trabajo para el estudio de la conformaciôn molecular de los 
glicales acetilados consiste en aceptar la existencia de un 
equilibrio de interconversiôn conformacional entre las dos 
formas 'idéales" de semisilla Hl y IH. Acerca de las cons­
tantes de acoplamiento se acepta, en principio, que dependen 
exclusivamente de la orientaciôn relative de los protones 
acoplados y de la orientaciôn de los sustituyentes unidos a 
los mismos carbonos que]os protones implicados en el acopla­
miento. Ello permite identificar acoplamientos en distintos 
isômeros, lo que facilita el tratamiento de los datos.
b) Elecciôn de constantes de acoplamiento para las 
dos conformaciones de semisilla, Hl y IH.
Una vez admitida la hipôtesis del intercambio con­
formacional, el objetivo se centra en la determinaciôn de 
las fracciones molares correspondientes a las dos conforma­
ciones de semisilla Hl y IH.
Si se conservan los acoplamientos correspondientes 
a una y otra conformaciôn, p^  ^y pg, las fracciones molares 
son, obviamente
|P2 - Pi I 1^ 2 “ Pi I
El problema, sin embargo, consiste en que en muy pocas oca- 
siones se dispone de valores de garantis para los acopla­
mientos de las conformaciones extremas. Estos acoplamien­
tos pueden determinarse, en principio, por congelaciôn 
del equilibrio, es decir, disminuyendo Suficientemente la 
temperatura hasta el punto de que la cinêtica de intercon­
versiôn sea menor que |P2~Pil expresado en seg"^. Desde 
el punto de vista prâctico, estas condiciones no son siem- 
pre alcanzables debido o bien a limitaciones instrumenta­
les o bien a perturbaciones en la muestra originadas por 
la disminuciôn de la solubilidad o el cambio de fase del 
disolvente. En todo caso, suele ocurrir que al congelar el 
equilibrio sôlo se observe el espectro del confôrmero que 
se encuentra en forma mayoritaria.
Para evaluar los acoplamientos correspondientes a 
las dos conformaciones Hl y IH suele acuàirse tambiên al 
recurso de transformer acoplamientos de otras moléculas anâ- 
logas que se encuentren en una conformaciôn bloqueada, o 
que por la naturaleza de sus sustituyentes (grupos t-Bu, por 
ejemplo) sea razonable aceptar la existencia del confôrmero 
particular en proporciones cercanas al 100 %.
Por ûltimo, es posible intenter evaluar teôricamente
>
los valores de los acoplamientos a partir de ]as ecuaciones 
existentes en la actualidad que rdacionan dichos acoplamientos
con la orientaciôn relative de los protones implicados en 
el acoplamiento, y con la naturaleza y orientaciôn de los 
sustituyentes que intervienen en el fragmente molecular con- 
siderado.
En nuestro caso, no ha sido posible la congelaciôn 
del equilibrio debido a razones de orden experimental (vëa- 
se SecciÔn II.3). La transformaciôn de los valores medidos 
(47) para los acoplamientos de los siguientes compuestos 
bloqueados,
Ph
H6e
H3
Hl
AoO (VIII)H2
Hl
(IX)
si bien son Ûtiles en una discusiôh cualitativa de las con­
formaciones preferentemente adoptadas por los glicales ace­
tilados, no proporciona resultados satisfactoriss en su in- 
terpretaciôn cuantitativa, debido, probablemente, à que no 
estdn medidos con suficiente precisiôn, o bien, a la eJtis- 
tencia de efectos sobre los acoplamientos de la orienta­
ciôn de sustituyentes en carbonos adyacentes a los que so- 
portan algunos de los protones implicados. Asimismo, la trans- 
ferencia de los acoplamientos entre protones del frag^ento 
C4-C5 procedentes de las aldopentopiranosas acetiladas (44) 
tambiên resultô ineficaz debido, probablemente, a la distor- 
siôn de dicho fragmente respecto a la forma de silla del ci­
clo saturado.
Una exhaustiva revisiôn bibliogrêfica de las ecua­
ciones existantes para dar cuenta del efecto de la natura­
leza y orientaciôn de los sustituyentes sobre las constan­
tes de acoplamiento, nos han proporcionado ünicaroente las 
propuestas por Abraham y Gatti (48) y por Phillips y Wray 
(49) para fragmentos de etano disustituldos y la. propuesta 
por Abraham (50) para acoplamientos anti en etanos 1,1,2,2- 
tetrasustituldos. Dado que los glicales estudiados pueden 
considerarse como etanos tri- o tetra-sustituldos, la Ünica 
ecuaciôn vâlida es esta dltima, y aûn asl los resultados ob­
tenidos con esta ecuaciôn son discutibles debido a la distor* 
siôn de los ângulos diedros comentada antes.
Con objeto de solventar esta dificultad hemos apli- 
cado dicha ecuaciôn exclusivamente para el câlculo de la 
constante de acoplamiento , dado que el fragmente 04-
05 del ciclo debe ser el menos distorsionado. La utiliza- 
ciôn de la ecuaciôn de Abraham con las electronegatividades 
dadas por Huggins (51) nos proporcionô el valor =
11,9 para (II) y (III) y el valor = 11,2 para (IV),
(V), (VI) y (VII). Se hizo asimismo una evaluaciôn de las
constantes f *^4e5a ^ *^4e5e compueétôs U) y
(II), para lo cual se utilizaron las ecüaciohes de Abraham 
y Gatti y de Phillips y Wray corrigiendo los valores obte­
nidos de acuerdo con la tendencia predicha por dichas ecua­
ciones para el efecto del sustituyente no considèrado. Se 
hicieron para ello los dos câlculos posibles considerando 
los fragmentos como disustituldos y se considerô como valor
probable de las constantes el obtenido como media ponderada 
de los dos valores obtenldos, pesados coh la Inversa de la 
pendlente de la variaciôn predicha por las ecuaciones para 
el efecto del sustituyente no considerado. Los valores 
obtenldos por este mêtodo fueron: ^4^5^ = 4,4 ; = 1,5
y '^4e5e =
Estos valores, junto con los evaluados mâs arriba 
para ^4^5^ permitlrlan ya obtener las fracdiones molares 
de las dos conformaclones de semisilia para todos los com^ 
puestos estudiados, basândonos exclusivaiAente en los Valo­
res de los acoplamientos observados en el fragmente C4-C5. 
Ello significarla prescindir voluntarlamente de üna gràn 
cantidad de datos expérimentales que contienen informacidn 
respecte al equilibrio de interconversidn. Con el objetivo 
de utilizer el mayor ndmero de datos expérimentales se so- 
metieron éstos a un tratamiento con el progrsuna GLIC, des- 
crito en II.1.4. Como se establecid en esa Seccidn, median- 
te la utilizaciôn de este programa se pretende determiner 
conjuntamente las fracciones molares de las dos conformacio- 
nes de semisilla para cada une de los compuestos, as! como 
los acoplamientos correspondientes a estas dos formas. El 
comportamiento del sistema de ecuaciones a tratar, debido 
a la forma de las exprèsiones que dan los acoplamientos ob­
servados en funcidn de los correspondientes a las dos con- 
formaciones de semisilla, es muy peculiar, siendo necesario 
en muchas ocasiones fijar, al menos, uno de los parâmetros 
a determiner. Aün asl, creemos que éste es el mêtodo mês
apropiado de tratamiento de los datos expérimentales, pues, 
una vez fijado el parâmetro seleccionado e introducidas las 
condiciones entre incôgnitas que se deseen, la solucidn 
esté bien determinada. El procedimiento es, ademês, consis­
tante pues la solucidn final no depende del parâmetro par­
ticular elegido para determinar las fracciones molares que 
constituyen parte de la solucidn.
Para la aplicacidn del programa GLIC, se escogieron 
los acoplamientos dados en la Tabla 14, que son los que 
presentan una diferencia |J(Hl)-J(1H)| >1,5 Hz, no inclu- 
yêndose aquellos cuya diferencia es mener. En principio, 
se impuso sobre las incôgnitas el maypr ndmero posible de 
restricciones, idéntificândose todos aquellos acoplamien­
tos con una misma diSposiciôn esteredquÜnica de Ids protones 
implicados y una misma orientaciôn de loà sustituÿentes 
unidos a los carbones que soportan a dichos protones. En 
la Tabla 14 se senalan los acoplamientos que se consideran 
comunes a los distintos compuestos estudiados. También se 
identificaron, en una primeta etapa, los acoplamientos del 
fragmente C4-C5 de los compuestos (I) y (II) con sus anâlo- 
gos en (III), (IV), (V), (VI) y (VII), despreciando, en 
principio, el efecto del sustituyente -CHgOAc en C5.
Como paramétré a fijar se eligiô el acoplgmiento 
*^4a5a ' realizândose varios calcules para distintos valores 
de dicho acoplamiento comprendidos entre 11,0 Hz y 13,5 Hz. 
El primer valor corresponde al observado para esta constante 
en (VI), constituyendo, pues, un limite minime, pues de otra
TABLA 14
Idéntiflcaciôn de acoplamientos para los compuestop 
estudiados en sus dos conformaclones de semisilla.
H4a
H5e
H5ai
Hl
H2
H5a
(Hl)
H5e
H3pa H4e
H4a
H3pe Hl
H2 (IH)
(I) (II) (III) (IV) (V) (VI) (V il)
J Hl IH Hl IH Hl IH Hl IH Hl IH Hl IH Hi IH
13pa X X X X X X
13pe X X X X X X
23pa X X X X X X
23pe X X X X X X
24 a X X X X X X
24e X X X X X X
3pa4e X X X
3pe4a X X X
3pa4a X X X X
3pe4e X X X X
3pa5a X X X X X X X
3pe5e X X X X X X X
4a5e X X X X
4e5a X X X X
4a5a X X X X X
4e5e X X X X X
forma se obtendrla un valor negativo para la fracciôn molar 
de (VI) en la conformacidn Hl (el valor de para la
conformaciôn IH es ^2Hz). Como limite mdximo se escogiô 
el valor de 13,5 Hz, que corresponderla ya a un valor dema- 
siado elevado para esta constante, a juzgar .por lo que pue- 
de esperarse de datos empîricos. Los valores résultantes 
del cdlculo para otros acoplamientos se examinaron de un 
modo anâlogo, imponiéndose limites cada vez mâs estrechos 
sobre el intervalo de barrido de
Para el caso de mdximas restricciones entre incog­
nitas, se comprobO que el programa GLIC era incapaz de con­
verger hacia una soluciOn. Por ello, se fueron relajando 
las condiCiones entre incOgnitas hasta llegar a soluciones 
aceptableë. Relajar condiciones entre incOgnitas équivale 
a deshacer identificaciones entre ellas o, lo que es lo 
mismo, a admitir efectos sobre los acoplamientos o sobre 
la conformaciôn de la configuraciOn de sustituÿentes en 
otros âtomos de carbono. El caso mSs évidente corresponde 
al acoplamiento de largo alcance que parece depen-
der de la configuraciOn del grupo acetilo en C4. Del mismo 
modo, se admitiO que el acoplamiento ^J23pe distinto
para distintas configuraciones del grupo acetilo en C4, y 
que mostraba distinto valor para los hexeno- que
para los pentenopiranosidos. Como datos observados se uti- 
lizaron, en una primera etapa, los procedentes de los anSli- 
sis a temperatura ambiente, debido a su mayor precision y a 
que todos muestran unos errores comparables. En el inter-
TABIA 15
Acoplamientos (Hz) de las conformaciones de semisilla Hl y IH y 
fracciones molares de (Hl) a 26°C de los compuestos estudiados y 
sus errores de ajuste résultantes de la aplicacidn del programa 
GLIC, para un valor fijo de ^ J4a5a ® 11/63 Hz.
•^^ 23pa 1,9±0,2 '^ JjSpe 6,0±0,1
^J23pa (t) 1,7±Ô,2 ^Jj3pg (t) 5,4±0,1
x(Hl)
*^ 24a -0,5±0,1 ^24e 1,9±0,1
(I) 0,76±0,01
'^ 3pa4e 4,7±0,1 ^3pe4a 3,9±0,1 (II) 0,13±0,01
^3pa4a 8,3±0,3 •^ 3pe4e 2,0±0,1 (III) 0,60+0,01
*^ 3pa5a (e) 1,0+0,1
4j
‘^3pe5e (e) 1,7+0,2 (IV) 0,36±0,01
4j
^3pa5a (t) -0,2±0,2
4j
^3pe5e (t) 1,9±0,1 (V) 0,87±0,02
%a5e (p) 4,2±0,2 % e 5 a (P) 1,6±0,1
(VI) 0,94+0,01
^4a5e (h) 4,2+0,2 •^ 4e5a (h) 1,4+0,1
(VII) 0,94+0,01
%a5a 11,63
3j
‘^4e5e 2,0+0,8
(e) : eritro, misma oonfiguraciOn de los carbonos C3 y C4 
(t) : treo, distinta configuraciOn 
(p) : pentenppiranOsido (I) y (II)
(h): hexenqpiranOsido (III), (IV), (V), (VI) y (VII)
TABLA 16
Acoplamientos observados (Hz) y calculados mediante 
la àplicaciôn del programa GLIC para un valor fijo 
' 11,63 Hz.
J ^obs ^calc ^obs~^calc
(Il 13 -0,96 -0,87 -0,09
23 4,88 5,03 -0,15
24 0,21 0,10 0,11
34 4,12 4,10 0,02
35 1,50 1,50 0,00
45a 9,40 9,29 0,11
45e 3,60 3,60 0,00
(Ilj 13 -0,75 -0,68 -0,07
23 4,94 4,97 -0,03
24 1,58 1,56 0,02
34 2,87 2,85 0,02
35 1,71 1,64 0,07
45a 3,24 3,26 -0,02
45e 1,96 1,96 0,00
4III) 34 4,27 4,30 -0,03
35 1,03 1,16 -0,13
45 5,47 5,48 -0,01
(IV) 13 -1,39 -1,45 0,06
23 3,25 3,25 0,00
24 0,44 0,46 -0,04
34 5,79 5,78 0,01
35 0,74 0,07 0,07
45 7,75 7,74 0,01
(V) 13 -1,90 -1,90 0,00
23 2,47 2,44 0,03
24 1,63 1,55 0,08
34 4,62 4,63 -0,01
35 1,07 1,07 0,00
45 1,76 1,74 0,02
(VII 13 -0,46 -0,56 0,10
23 5,93 5,81 0,12
24 -0,40 -0,33 -0,07
34 3,92 3,94 -0,02
45 11,01 11,10 -0,09
(VII) 13 -0,55 -0,56 0,01
23 5,26 5,23 0,03
24 1,63 1,73 -0,10
34 2,39 2,40 -0,01
45 1,51 1,53 -0,02
o
valo en que se barriO J^Sa (11,0-13,5 Hz), el sistema 
prppôrçionO ajustes muy parecidos. Este intervalo puede 
reduoirse al comprendido entre 11,25 Hz-12,00 Hz ! El pri- 
mér^ limite viene fijado por la obtencidn de un vilèr <1 
park la fracciOn molar de Hl en (VT) y el segundg, porque, 
paira èse valor, ^4e5e ' contraposicidn a he-
chos empiricos bien fundamentados (52). Se optd por tanto, 
por escoger para el valor medio del intervalo,
^^4a5a “ H'63 Hz y aceptar la soluciôn proporciknada por 
el programa GLIC para cuando se fija dicho parâmptJfo al va­
lor indicado. Loô resultados de la aplicacidn dpi programa 
asi como los datos observados y calculados, pueden verse 
en las Tablas 15 y 16.
c) Energias libres de los equilibrios de inter- 
conversiôn Oonformacional HlïlH
En la figura 13 se ilustran grâficamente las frac- 
cioneà molares correspondientes a cada una de 3as ^ cdnforma- 
clones de semisilla, obtenidas de la aplicaciôn del progra­
ma GLIC y se indica, ademâs, el valor de AG® (inërkmento de 
energia libre del equilibrio de interconversidn conforma- 
Cional a 25°C, AG° = -HT In K ; K » x(Hl)/x(lH)i f . Como 
ya hâbiamos adelantado, puede comprobarse c6mo todos los 
compuestos estudiados a excepciOn de (II) y (III)> prefieren 
adoptar, en mayor o menor grado, la conformaciôn de semi­
silla Hl. En la Tabla 17, se dan los valores correspon­
dientes a AGO con sus correspondientes errores. Las prime­
ras columnas se refieren a dichos valores y a los errores
H6
(I)
(II)
(III)
(IV)
(V)
(VI)
(VII)
H4
H 5
H2
Xj^=0,76
H 4
A G = > - 0 , 6 7  K c a l A o l
A o O
H 3
H I
Hk
Xj,=0,13
H 4
A G =  1 , 1 7  K c a l / n o l
'H5
H 3
H I
x^®^,36 AG= 0,34 Kccil/%>1
AoO
AcO
I h 5
H 3
H I
H 2
Xj^=0,60
AoO
Hi
AcO
H 5
H 3
H I
H 2
X2=0,87
'  H 4
H 5
AcO
H I
H 2
X^=0,94 A G = - 1 , 6 9  K c a l / t o l
H 5
AcO
H I
H 2
X^=0,94 ÛG=-1,7 Kcal/tnol
H 3  H 4
AcO'
H I
H 2
1 1 3
H I
H 2
^ 2 = 0 , 8 7  ^ C H j O R c
• H 5
AoO
H 3
H I
H 2
A G = - ’ 0 , 2 3  K c a V r o l  X 2 = O , 4 0
AoO
AcO,
H 3
A O - 1 , 1 6  K c a l / n o l  X 2 = 0 , 1 3
CHjOAc
X2=0,06
Figura 13
TABLA 17
Energias libres (Kcal/mol) a 26®C y sus errores, 
correspondientes a los equilibrios de intercon- 
veçsidn entre las dos conformaciones de semisi­
lla Hl
AG a) AG b) AG G)
(I) -0,67±0,06 -0,7 ±0,1 -0,6±0,2
(II) 1,17±0,28 1,1 ±0,2 1,1±0,1
(III) 0,3410,10 0,35±0,03 0,3±0,1
(IV) -0,2310,06 -0,23±0,02 -0,3±0,1
(V) -1,1610,33 -1,1 ±0,2 -1,2±0,3
(VI) -1,6*10,14 1,8 ±0,4 >1,4
(VII) -1,7 il,6 1,9 ±0,5 >1,4
a) Energies libres y errores estdndar para el
3
ajuste correspondiente a ^4^5^ = 11,63 Hz
b) Energies libres y errores totales correspondien-
rtes a admitir ±0,4 Hz de incertidumbre en el 
3
valor de J4 9^® se fija
c) Energias libres y errores totales
estândap derivados del ajuste que lleva a cabo el progra­
ms GLIC. En las columnas siguientes se dan los valorgs 
de y sus errores totales correspondientes a la cir- 
cun^^^ncia de admitir una incertidumbre de ±0,4 Hz en el 
valpt de ^4^53 = 11,63 Hz que se mantiene fijo en çl pro- 
ceso de ajuste. En las ültimas columnas se dan por ûltimo 
los valores de AGO y sus errores totales, que pueden cu- 
brir todos los resultados que podrlan obtenerse raçonable- 
mente, aün adoptando condiciones entre los acoplamientos 
de las formas extremes, distintas de las àdoptadas por 
nosotros.
Es norma en este tipo de estudios intenter raciona- 
lizar la preferencia conforraacional môstrada por los com­
puestos estudiados, basàndose en un esquema aditivo de ener­
gias de interacciôn entre los distintos grupos que consti­
tuyen la molécula. Con estos fines, muchos investigadores 
utilizan de AGO, si bien séria müs estricto utilizer los de 
AH^i Tel manera de procéder se debe a varias razones, entre 
las que se cuentan el hecho de que AGO es mâs fâçil de ob­
tenir experimentalmente y el de que, en muchos casos, la hi- 
pdtesis de que AS° suele cumplirse. Para nuestros com­
puestos, se ha observado que éste no es el caso, por lo que 
la racionalizacién de las preferencias conformacionales se 
hard en têrminos de los valores de AHO que se discuten en el 
Capitule siguiente.
d) Entalplas y entroplaâ de los equilibrios de 
interconversiôn conformacional Hl$ IH
Como ya se especificÔ eh la Seccidn II.3, s61o se 
efectuaron andlisis conpletos de espectros a temperatures 
distintas de la ambiente para los compuestos correspondien­
tes a sistemas de sels espines (I, II y III). Los pardme- 
tros obtenldos para estos très compuestos son, pues, mucho 
mds fiables que los de los testantes. El compuesto (IV) 
no müestra una detectable variaciôn de sus pardmetros mag- 
néticos con la temperatura, lo cual, unido al valor obte­
nido para Ago = -0,23 Kùal/mol permite obtener AHO(^O) y 
ASO con relative fiabilidad. El compuesto (V) muestra una 
gran variaciôn de sus pardmetros magnêticos con la tempera­
tura, y su espectro es rëlativamente cercano al correspon-
1
diente a la aproximaciôn de primer Orden por lo que, aün no 
hàbiendo lleVado a cabo andlisis completos de sus espectros, 
sus pardmetros observados pueden considerarse como de una 
fiabilidad razonable. Los pardmetros observados para los 
compuestos (VI) y (VII), por el contrario, son de escasa 
fiabilidad, debido principalmente, a los espectros extraor- 
dinar lamente complejos a que dan lugar, y a la dificultad 
consiguiente de extraer valores de alguna garantis para los 
acopleunientos.
Para la determinaciôn de los valores de AHO y ASO, 
que se suponen constantes en el intervalo de temperatures 
medido, se utilizô el programa ENER, descrito en la Secciôn
II.1.4. En principio, se roantuvieron fijos los acoplamiento s
TABLA 18
Increroen^ os de entalpiâ (KCàl/tiol) y de entropia (ü.e.) Correspondientes 
al equilibrio de inteTûbitverisiÔn entre lac dos ocnforneciones de semi­
silla HltlH
a)
AH AS
b)
AH AS
c)
AH AS
(I) 0,09+0,05 2,610,2 0,0910,06 2,610,2 0,0710,08 2,410,4
(II) 1,30±0,09 0,6±0,3 1,3 +0,1 0,610,4 1,2 10,2 0,510,5
(ni) 0,46±0,04 0,410,1 0,4610,04 0,4±0,1 0,4610,04 0,610,3
(IV) 0,0010,06 0,710,2 0,0 ±0,1 0,710,4 0,0 ±0,1 0,710,4
(V) -1,5 ±0,2 -1,110,7 -1,5 ±0,5 -1 12 -1,5 ±0,6 -1 12
(VI) -1,2 +0,2 1,110,6 -1,2 ±0,6 1 12 ? ?
(VII) -0,9 ±0,1 2,910,3 -0,9 ±0,8 3 13 ? ?
a) Incrementos de entalpia y entropia y sus errores estdndar para 
el ajuste correspondiente a ^ J4a5a=3J-,63 Hz
b) Incrementos de entalpia y entropia y sus errores oorrespcndlentes a 
adnitir ±0,4 Hz de incertidunbre ên el valor de fija
c) Incrementos de mtalpia y entropia y errores totales
correspondientes a las conformaciones extremes de semisilla. 
Los resultados obtenidos para AH® y AS® para los compuestos
(I) a (VII) se dan en las primeras columnas delà Tabla 18, 
junto con sus errores estândar. Las diferencias entre va­
lores observados y calculados para los 155 acoplamientos 
incluidos en el ajuste son comparables a los dados en la 
Ta^la 16. Con propôsitos de conparaciôn #e llevô a cabo otro 
cdlculo, en el que se dejaron variar también los acopla-
3
mientos de las formas extremes, a excepciôn de que
se fijô al valor anteriormente senalado de 11,63 Hz. Los
valores obtenidos tanto para los acoplamientos como para AH® 
y As® difieren poco de los procedentes del cëlculo anterior. 
En las columnas siguientes de la Taü^la 18 se dan los valores 
de àS.o y AS® y sus errores totales cuando se tiene en cuenta 
la pro pagaciôn de los errores de los acoplameentos observa­
dos. Por Ultimo, en las columnas finales de la Tabla 18, 
se dan los valores de Ah® y As® y sus errores totales cuando 
se tiene en cuenta la posibilidad de otras elecciones razo- 
nables de los acoplamientos para las conformaciones extremes. 
Como puede verse en la Tabla 18, y de acuerdo con la discu- 
siôn inicial sobre la fiabilidad de los acoplamientos medi- 
dos, los valores de AH<> y As® son significatives para los 
compuestos (I) a (V), mientras que para (VI) y (VII) no es 
posible su determinaciôn con minimo de garantie.
De los resultados expuestos en la Tcübla 18 puede de-
ducirse, como adelantdbamos en la Secciôn anterior, que la 
influencia relative del término entrôpico As® sobre la posi-
cidn de equilibrio de interconverâidn en estos compuestos 
no es despreciable. Ello es especialmente patente en el 
caso del compuesto (I), que meréce discutirse con algûA 
detalle. Si se aceptan como buenos los valôres âeleccio- 
nados para los acoplamientos de las conformaciones extre­
mes, el valor résultante para es, aunque muy pequeno, 
positive, lo que favojs^Cérià uh ligero desplazomiento del 
eqiiilibrio hacia là boiifobÀaciÔh de semiéilla (IH)
H6
H4AH^*=0,08 KcêLL/onol
QAc
AcOHlAcO Hl
H2 -d?AS®=»-0,78 K C al/no l H2
(Hl) (IH)
El desplazamiento del equilibrio observado hacia la confor­
maciôn (Hl) tiene sù origen, pues, en el término -TAso.
El valor obtenido para As^ = 2,6 u.e. es ciertamente alto, 
cuando se compara con datos empiricos existantes para equi­
librios anélogos (13, 5 3). Dentro del modelo aceptado, y 
para 3a precision de los anélisis efectuados puede afirmarse 
sin embargo, que el valor obtenido es correcto. Aün admi- 
tiendo la imprecisién derivada de la seleccién de acopla­
mientos en las conformaciones extremes, y en el casomés desfa­
vorable, el valor de Ago séria como minimo de 1,7 u.e.
La interpretaciôn del valor encontrado para AS® 
de (I) no es simple. Como se expuso en la Secciôn 1.3, el 
incremento de entropia del equilibrio de interconversiôn 
viene dado por
As® = R ln(Qjj3^ /Q^ j,)+ RT(8 l n ( Q j j j / Q T )
en donde Q m  y Q m  son las funciones de particiôn, correp-» 
pondientes a 3as conformaciones de semisilla HI y IH (conpi- 
derando, en principio, rigidos los grupos acetoxilo en una 
conformaciôn determinada) las cuales pueden factorizarse 
en un producto de contribueiones de las que las rotaciones 
y las vibraciones pueden ser distintas para cada confoirma- 
ciôn de semisilla. Para posicîones anâlogas de los grupos 
acetilo, los momentos de inercia de los dos conf^^rraeros no 
difieren mucho, por lo que es improbable que el término 
correspondiente a la funciôn de particiôn de rotaciôn rir 
gida, , pueda dar cuenta del ASO observado. Respecto
a la contribuciôn correspondiente a , nada podemos de-
cir, poi no conocer la asignaciôn de modos normales de vi- 
braciôn para estas moléculas, pero bastarla una diferencia 
de 150 cm~^ en los modos de vibraciôn de mâs baja frecuen- 
cia para dar cuenta de 3a mayor parte del ASO observado.
Sin embargo, lo mâs razonable es interpretar el AS® 
observado en têrminos de la rotaciôn o rotaciones internas 
del grupo acetoxilo respecto al enlace que lo une al anillo 
de dihidropirano• A tal efecto, séria de gran interés es- 
tudiar el equilibrio de interconversiôn para moléculas ané- 
logas en las que los sustituÿentes fuesen "cônicos" (Cl,
Br, CN, etc.; en general cualquiera que no lleve asociados 
grados de libertad de rotaciôn interna). El grupo acetoxilo 
es muy complicado para poder llevar a cabo un estudio rigu- 
roso del problema de la rotaciôn interna. La conformaciôn
en la que el grupo metilo se sitüa en poslcidn "trans" 
respecto al radical alquilo es, en los acetatos de al- 
quilo mâs estable que en la "cis" y su energia es infe­
rior al menos en O  Kcal/mol, por lo que no ha lugar a 
considerar esta ûltima en la discusiôn.
Una segunda posibilidad de rotaciôn interna es la 
que puede tener lugar en torno al enlace que une al grupo 
acetoxilo al anillo de dihidropirano
<»3
C3
H4
C-CH
C3 C5
(1) (2) (3)
Aûn reduciendo el problema a la existencia de sôlo esta 
rotaciôn interna, no es posible llevar a cabo un trata­
miento estricto sin conocimiento de la funciôn potencial 
de rotaciôn en torno al enlace 0-C, V*f(0). En têrminos 
cualitativos, podemos decir (54) que las contribuciones a 
las entropias de las dos conformaciones de semisilla, carac* 
terizadas ahora por distintas orientaciones (axial o ecuato- 
rial) de los grupos acetoxilo que entren como sustituÿentes 
en los C3 y C4, diferirân en la medida en que difieran sus 
correspondientes funciones potenciales de rotaciôn en torno
a los enlaces C-0. Cuanto menores sean las barreras del 
potencial de rotaciôn interna, mayor serâ la contribuciôn 
a la entropia de cada una de las formas (1), (2) y (3), 
pypg ençontrampf mâs cerca del caso de rotaciôn in­
terna libre. Por el contrario, si las barreras de rota­
ciôn son âltasV es decir^ estamos màs cêrèa del câsô de ùh 
potencial correspondiente al oscilador armônioo, para cada 
ühô de los üfôtâmeros (1) , (2) y 13) 7 ïa contribuciôn à la 
entropia serâ del orden de las correspondientes a las con­
tribuciones vlËràcionalès , que son mucho mèhofës que las 
rotacionales. Queda por ültîmo, por considerar, la "entropia 
de mezcla" debida a la existencia conjunta de las très con­
formaciones (1), (2) y (3) con poblaciones correspondientes 
a los très minimos de la funciôn de energia potencial de ro­
taciôn. Dado que en (I) existen dos grupos acetoxilo el nü- 
mero de minimos prévisibles es de 9, por lo que la contribu­
ciôn de la entropia de mezcla serâ
9
^®mezcla " *i(Hl)^” *i(Hl)
9
“ *i(lH)l* *i(lH)
Asi, si, por ejemplo, en la conformaciôn de semisilla (IH) 
sôlo hubiera una de las nueve conformaciones de rotaciôn 
de los grupos acetoxilo poblada mayoritariamente (>90 %), 
mientras que en la Hl lo estuvieran dos con poblaciones si- 
milares, = R In 2 = 1,38 u.e., y si en lugar de dos
fueran très, ^Sezcla = & In 3 = 2,18 u.e. El exautien de
modèles moleculares de (I), no pone de manlfiesto, sin em­
bargo , ninguna interacciôn especial compatible con las 
hipôtesis del pârrafo anterior. Los resultados de câlculos 
mécânicos realizados con este fin y que se exponen mâs ade- 
lante tampoco indican claramente que el término 
sea el ûnico responsable del AS° observado. Por todo ello, 
concluimos que el valor relativamente alto obtenido para AS® 
de (I), se debe probablemente a la adiciôn de têrminos que 
eventualmente tienen el mismo signo y que corresponden a 
las distintas contribuciones discutidas en pârrafos ante- 
riores.
Otra posibilidad a considerar es el fallo dël mb- 
delo que estamos considerando, segûn el cual el equilibrio 
de interconversiôn tiene lugar exclusivamente entre las 
dos conformaciones de semisilla (Hl) y (IH) y, consecuente- 
mente, tmer en cuenta el efecto de admitir otra u otras dos 
conformaciones en el equilibrio, taies como las conforma­
ciones "plegadas" que parecen deducirse de los espectros
de IR lejano del dihidropirano. Si se aceptan como vâlidos
3 3los valores obtenidos para los acoplamientos J45 y '^ 451 
de estas conformaciones con la ecuaciôn de Karplus, puede 
desecharse inmediatamente la posibilidad, pues, entonces, 
el valor *^^ 450 deberîa ser mucho mayor que el observado, 
aûn para pequenas proporciones de estas conformaciones 
"plegadas". Los valores obtenidos para los acoplamientos 
de las dos conformaciones de semisilla Hl y IH, mediante 
el programa GLIC, son, por otra parte, muy consfetentes con
todas las relaciones emplricas conocldas entre acoplcunien- 
tos y rasgos estereoqulmicos. La admisiôn en el equili­
brio de pequenas proporciones de conformaciones "plegadas" 
deteriorarlan la consistencia aludida.
Examinando los valores obtenidos para AS® para 
los componentes (I) a (V), recogidos en la Tabla 18, puede 
deducirse que se obtiene siempre un valor mayor para la 
entropia para aquellas conformaciones en las que el grupo 
AcO- en C4 adopta una orientaciôn senatorial y que este 
valor es notablemente mâs grande para una configuraciôn 
eritro de los grupos AcO- en C3 y C4 (compuestos (I) y
(V) ). Ello parece indicar que el origen de los incremen­
tos AS® observados son debidos a una mayor libertad de ro- 
taOiôn del grupo AcO- en C4 cuando su orientaciôn es sena­
torial, o bien a una mayor rigidez de la rotaciôn de este 
grupo cuando su orientaciôn es axial.
Como puede verse en la Tabla 18, la posiciôn del 
equilibrio de interconversiôn (Hl) t (IH), a 25 ®C, viene 
determinada por el término TASO para los compuestos (I) y
(IV), debido principalmente al pequeno valor que, en estos 
casos, muestra la entalpia AHO. Para los demâs compuestos, 
se observa el hecho mâs frecuente de que es el término AH® 
quien détermina la posiciôn del equilibrio. Comparando los 
AH® obtenidos para (I) y (II), y suponiendo que no existen 
interacciones atractivas especiales entre los grupos AcO-, 
puede concluirse que tanto el grupo AcO- unido a C4, como 
el unido a C3, prefieren adoptar una orientaciôn axial.
Si se admite un valor de 0,4 Kcal/mol (39) para la inter- 
acciôn entre dos grupos AcO- adyacentes en posiciôn ecua- 
torial-ecuatorial (e-e), y se acepta un esquema aditivo 
de energias de interacciôn, resultarlan valores de 0,40 
Kcal/mol y 0,30 Kcal/mol para las preferendas axiales de 
los grupos AcO- en los carbonos C4 y C3, respectiveunente.
De la. preferencia de un grupo electronegativo unido a un 
carbono anâlogo al C3 por adoptar una orientaciôn axial 
existen precedentes en la bibliografia (55), habiêndose 
denominado a este efecto "efecto alflico" y evaluado su 
magnitud en 0,8 Kcal/mol, para un grupo AcO-. Sin embargo, 
no hay referencias para un efecto anâlogo en el carbono 
C4. Dentro del terreno especulativo los valores de AH® ob- 
servadad para (I) y (II) podrlan también interpretarse con 
base en la existencia de los siguientes efectos: una inter­
acciôn AcO-AcO e-e repulsiVa de 0,4 Kcal/mol, una tendencia 
a la orientaciôn axial del AcO en C3 de 0,7 Kcal/mol (efec­
to alilico) y una interacciôn atractiva de los grupos AcO- 
en la conformaciôn (IH) de (I) de 0,8 Kcal/mol. üna inter­
acciôn electrostâtica de este tipo, debida a una favorable 
disposiciôn de los dipolos del grupo AcO- ha sido postulada 
en (56) para dar cuenta de la mayor estabilidad de las con­
formaciones en las que los grupos AcO- se encuentran en una 
orientaciôn alabeada ("gauche") frente a la "trans" en los 
2,3-di-acetoxi-butanos. La existencia de tal interacciôn 
contribuiria también a explicar parte del AS® observado 
para (I).
De la comparaclôn de los valores obtenidos para 
AH® en (I) y (V), y dentro siempre del mismo esquema adi­
tivo de energias de interacciôn, puede deducirse que el 
valor de la interacciôn entre los grupos AcO- y AcOCHg- 
en C3 y C5 respectivamente, del tipo axial-a%ial (a-a) es 
de 1,1 Kcal/mol, que no difiere excesivamente del valor 
normalmente aceptado en hexanopiranosidos (39) de 1,6 
Kcal/mol.
Comparando los valores de AHO obteridos para (III) 
y CIV) puede directamente concluirse que la energia de in­
teracciôn entre el grupo AcO- en C2 con el grupo AcO- en 03 
es mayor cuando éste ocupa üna orientaciôn pseudoecuatorial 
que cuando es pseudoaxial, siendo el valor de la diferencia 
de 0,5 Kcal/mol. A su vez, si se comparan los valores de 
AHO en (II) y (IV), y admitiendo un valor de 0,4 Kcal/mol 
para la energia de interacciôn repulsiva de los grupos AcO- 
en 04 y AcOCHg- en 05 en orientaciôn relativa (e-e), résulta 
para la interacciôn de los grupos AcO- en 03 y AcOOHg- en 05 
(a-a) un valor de 1,6 Kcal/mol en satisfactorio acuerdo con 
lo esperado. La diferencia entre este valor y el obtenido 
a partir de la comparaciôn de los compuestos (I) y (V) puede 
adscribirse a los errores con que vienen afectados los AH® 
medidos, principalmente el de (V).
Por ûltimo, aceptando un valor de 0,9 Kcal/mol pa­
ra la energia de interacciôn repulsiva (a-a) entre el H en 03 
y el AcOCHg- en 05 (39), obtendrlamos, basândonos también 
en las conclusiones anteriores, unos valores para losAH® de
(VI) y (VII) de -0,4 y -2,1 Kcal/mol, respectivamente. Si 
bien los valores de AHO obtenidos para (VI) y (VII) no son 
muy fiables parece que dicha interacciôn habria de ser en 
nuestros compuestos mucho mâs reducida.
A la vista de las imprécisiones con que se han ob­
tenido los valores de Ago y aso de los compuestos (V), (VI) 
y (VII) es ilustrativo, dentro de un terreno bastante espe­
culativo, llevar a las ûltimas consecuencias la aplicaciôn 
del esquema aditivo. Si se admiten Aso iguales para idên- 
ticas configuraciones relativas de los grupos AcO- en C3 
y C4, es decir, si se fijan los valores de ASO en (I),
(V) y (VI) al valor de 2,6 u.e. y los de (II), (III), (IV) 
y (VII) al de 0,6 u.e. (la media de los observados para
(II), (III) y (IV)) resultarlan los AHO que se indican en 
la Tabla là, los cuales podrlan interpretarse como résultan­
tes de contribuciohes aditivas de las energias de interac­
ciôn que se dan también en la tabla.
En resumen, los glicales acetilados estudiados en 
este trabajo se encuentran sufriendo un equilibrio de in­
terconversiôn conformacional entre las dos formas de semi­
silla (Hl) y (IH). La posiciôn del equilibrio a 25 ®C en 
dos de los casos estudiados (I) y (IV) depende del término 
-TAso, y la influencia de éste no es despreciable en los 
restantes. Resultan favorecidas, en principio, las confor­
maciones alternativas a las que muestran una interacciôn
3,5 axial-axial entre los grupos AcO- y ACOCH2-. Otros 
factores que contribuyen a desestabilizar una conformaciôn
TABLA 19
(u.e.) AH (Kcal/nol) Efectos
(I) 2,6 0,10 -d)+(2)
(II) 0,6 1,30 (l)+(2)+(3)
(III) 0,6 0,50 (l)+(2)+(3)><2+(4)-(5)
(IV) 0,6 -0,05 (l)+(2)+(3)x2-(5)
(V) -2,6 -1,90 (l)-(2)-(5)
(VI) 2,6 -0,90 -(l) + (2)-(3)-(6)
(VII) 0,6 -1,50 -(l)-(2)+(3)-(6)
(1) Tendencia -OAc en C3 a situarse 
pseudoaxial
(2) Tendencia -QAc en C4 a situarse 
peeucbaxial
(3) Tendencia a evitar una interacciôn 
-QAc ecuatoarial-QAc (-CH2QAC) 
ecuatorial en carbonos oontiguos
(4) Tendencia a evitar una interac- 
ci^ -QAc (C2)-QAc pseudoecuato­
rial (C3)
(5) Tendencia a evitar una interac­
ciôn -OAc(C3)-CH7QAc(C5) 1,3- 
sin-diaxial
(6) Tendencia a evitar una interacciôn 
H(C3)-Ol2QAc(5) 1,3-sin-diaxial
0,45 Kcal/bol 
0,60 Kcal/mol
0,30 Kcal/mol
0,60 Kcal/mol
1,75 Kcal/nol
0,75 Kcal/nol
(*) Valor estimado, ver texto
dada de semisilla son la presencia de grupos en carbonos 
adyacentes en posiciôn ecuatorial-ecuatorial, la interacciôn
3,5 axial-axial entre un hidrôgeno y el grupo AcOCHj- y 
la posiciôn ecuatorial del grupo AcO- tanto en C3 como en 
C4. AXtemativamente, este ûltimo efecto puede intérpre- 
tars^ también como que una conformaciôn dada de semisilla 
se estabiliza, cuando existe un grupo AcO- en C3 pseudo- 
axial (efecto alilico) y cuando se da la presencia conjunta 
de un grupo AcO- en C3 pseudoecuatorial y un grupo AcO- en 
C4 en posiciôn axial [interacciôn dipolar atractiva suge- 
rida en pârrafos anteriores).
e) Câlculos mécânicos
pe acuerdo con lo expuesto en 1.4. existen diver­
ses métodos que permiten el câlculo de la energia de teh- 
aiôn de una mclécula en üna conformàôiôn dada. Ëntre los 
métodoS descritos alli elegiitios los basados en la Mecânica 
clâaica (métodos mécânicos) por ser los mâs estudiados y 
resultar mâs manejables que el resto.
Con objeto de aplicar dichos métodos necesitâba- 
mos un conocimiento preciso de la geometria de las molécu­
las estudiadas. Para ello construimos un programa de orde- 
nador, que hemos descrito en II. 1.2., que nos permitiô obte­
ner una geometria "inicial". La obtenciôn de buenos valo­
res de la energia de tensiôn de cada confôrmero exige, en 
principio, una minimizaciôn de la geometria "inicial", lo 
que constituye un problema de gran calibre. Por ejemplo, en 
una molécula tan simple como el propano existen 33 coordena-
das, e Incluso después de hacer uso de toda la simetrla de 
la molécula deben mlnimlzarse 15 variables independientes.
La magnitud que dicho problema alcanza en los glicales ace­
tilados, junto con los buenos resultados que obtiene Rao 
(31, 32} en monosacâridos saturados sin optimizar la geo­
metria, nôs decidieron a utilizer la geometria inicial. Los 
câlculos de la energia de tensién de cada confôrmero se 
reaJLizÀroh mediante el programa de ordenador descrito eh II. 1.3.
Ihidialmente, y coh objeto de simplificàr los câl­
culos, se trabajô con grupos -OH en lugar de con grupos AcO-. 
Los resultados obtenidos para la diferencia H(1H)-H(H1) con 
la ecuaciôn de Kitaigoradsky (30) se muestran en la Tabla 20. 
Aunque en general, una vez corregidos de acuerdo con los efec­
tos considerados de tipo dipolar (efecto alilico e interac­
ciôn atractiva de AcO- en C3 y C4), los valores eran acep- 
tables, algunos de ellos eran francamente anômalos. En es­
pecial la diferencia tan sümamente acusada que se obtiene en 
los compuestos CIII) y (IV), que supondrla la casi exclusiva 
presencia de la conformaciôn Hl, asl como un valor muy pe- 
queho para el compuesto (II). Un câlculo posterior en que 
se utilizaron los verdaderos sustituÿentes AcO-, cuya geome­
tria se tomô de (57) , no fué capaz de mejorar estos resul­
tados .
En vista del fracaso parcial del câlculo decidimos 
cambiar de ecuaciôn. Entre las ecuaciones propuestas en la 
bibliografia seleccionamos la ecuaciôn de Hill (58) con los 
parâmetros propuestos por Allinger (59, 60), ecuaciôn amplia-
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utilizada y que ha proporcionado buenos valores para un 
amplio nûmero de compuestos. Los resultados obtenidos 
con este ecuaciôn se dan en la tercera y cuarta columnas 
de la Tabla 20. Si bien les valores asl obtenidos son 
mâs razonables para los compuestos (II) y (IV) , los resul­
tados no son excesivamente satisfactorios, destacando el 
bajb valor de AH calculado para (V) asl como la ligera pre- 
ferencia por la conforraaciôn H1 predicha para (III) •
Los fallos del método son atribuibles a diversas 
causas. En primer lugar parece necesaria una optlmizaclôn 
de la geometrla, asl como la evaluacidn de todos los térmi- 
nos que contribuyen a la energla de tensidn (Energla de ten- 
siôn de enlace, energla de flexidn, energla de torsiôn y 
energla de interacciones entre âtomos no enlazados). Asl^ 
mismo tesulta necesario corregir los valores asi obtenidos 
de acuerdo con las interacciones electrostâticas présentes 
en la molécula. Por ûltimo, para obtener valores de ener­
gla libre, es necesario considerar el término entrôpico. 
Todo ellos nos hace mostrarnos escêpticos acerca de la apli- 
cabilidad de los métodos mecânicos al anâlisis conformacio- 
nal. En efecto, la aplicacidn de estos métodos de un modo 
completo exige gran esfuerzo de célculo, tanto para optimi- 
zar la geometrla como para obtener las cargas atômicas.
Por otro lado, de los resultados obtenidos por nosotros, 
parece deducirse que, bien variando la parametrizacién, 
bien variando de ecuacién es posible obtener cualquier re- 
sultado. Tremendamente indicativa de esto résulta la com-
paraciôn de energies entre âtomos no enlazados para los 
âtomos de carbono que aparece en el trabajo de Schleyer 
(14). Pensamos pues, que ni por esfuerzo ni por fiabili- 
dad de los resultados pueden considerarse los câlculos teô- 
ricos compétitives con los espectroscôpicos para la deter- 
minaciôn précisa de la conformacidn molecular.
III.1.2.-Grupo acetoximetilo
El grupo acetoximetilo, CHg-COOCHg-, ünido al âto-
t
mo de carbono C5 en los compuestos (III) a (VII) puede adop­
ter distintas conformaciones por rotaciôn en torno al enla­
ce C5-C6. De elles, son astables las très conformaciones 
alternadas ("staggered"). Dado que la barrera de rotaciôn 
en torno a un enlace simple en compuestos aclclicos es muy 
pequena (7,3 Kcal/mol) , los parâmetros magnéticos, constan­
tes de acoplamiento y desplazamientos quîmicos, que puedan 
extraerse del anâlisis de los espectros de RMK corresponden 
a una media ponderada de los correspondientes a las très 
rotâmeros. Este equilibria de interconversiôn entre rotfi- 
meros se superpone al de interconversiôn entre las dos con­
formaciones de semisilla (Hl) y (IH). En general, pues, 10s 
acoplamientos observados entre los protones H6 y H7, perte- 
necientes al grupo acetoximetilo, y los del anillo de dihi- 
dropirano reflejarân una media ponderada de las seis con­
formaciones que se ilustran en la Tabla 21.
Contando con las conclusiones ya obtenidas acerca 
del proceso de interconversiôn entre las dos conformaciones
de semisilla, asî como de la magnitud de acoplaidentob modelo, 
los acoplamientos medidos para los protones H6 y H7 con el 
resto de los del anillo puede proporcionar informaciôn cua- 
litativa o semicuantitativa acerca del equilibrio de inter­
conversiôn entre rotâmeros.
El primer problems que se présenta es el de la 
asignaciôn de senales concretas del espectro a los protones 
que, arbitrariamente, han sido etiquetados en las figuras 
como H6 y H7. En principio, se asignaron a H7, las senales 
de los correspondientes espectros de (III) a (VII) que mos- 
traban un mayor acoplamiento con HS. Esta resilta ser la 
asignaciôn corrects, como se discutirâ mâs adelante al con­
siderar la asignaciôn alternativa.
Los acoplamientos que muestran una mayor variaciôn
de un compuesto a otro son, lôgicamente los vecinales
3 2y y èl geminal Comparando los valores obteni­
dos para esas constantes en los compuestos (III) a (VII), 
pueden dividirse ëstos en dos grüpos bien diferenciados
i
que se distingiien por là configuraciôn que adopta el grupo 
acetoxilo en C4. Si la configuraciôn relativa de los sus- 
tituyentes en C4 y C5 es "treo" tenemos los compuestos
(III), (IV) y (VI) y si es "eritro" el segundo grupo com­
puesto por (V) y (VII).
Si se representan grâficamente los acoplamientos
3 3observados para y (Figura 14) en (III), (IV) y
(VI) frente a las fracciones molares de la conformaciôn de 
semisilla Hl, se obtienen excelentes correlaciones, lo cual
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Figura 14.
indica claramente que el equilibrio de interconversiôn 
entre rotâmeros viene afectado por la conformaciôn que 
adopte el anillo de dihidropirano. La exceiente correla- 
ciôn obtenida es una prueba mâs de la consistencia de nues- 
tras suposiciones respecte al equilibrio de interconver­
siôn entre las dos conformaciones de semisilla. También
permiten estas representaciones obtener los vdores de 
3 3 2J56 , y Jqj correspondientes a las dos formas pu-
ras de semisilla, que son las que se indican en la figura. 
Desgraciadamente, no puede hacerse lo mismo, con un minime 
de garantis, para los compuestos <V) y (VII) pues presen- 
tan fracciones molares, x(Hl), muy semejantes. Se adopta- 
rân, sin embargo, como acoplamientos de la forma pura de 
semisilla (Hl) del segundo grupo de compuestos los obser­
vados para el compuesto (VII) cuya x(Hl) = 0,95.
El câlculo de las poblaciones relativas de los 
rotâmeros (1), (2) y (3) en cada una de las conformaciones 
(Hl) y (IH) de cada grupo de compuestos exige conocer los 
acoplamientos correspondientes a cada una de las conforma­
ciones particulares. En este caso, debido al mayor nûmero 
de incôgnitas que de datos observados no es posible un tra- 
tamiento conjunto de los datos que proporcione ambos tipos 
de incôgnitas. No obstante, pueden escogerse valores para 
los acoplamientos a partir de compuestos modelo y obtener 
asi informaciôn si no cuantitativa si, al menos, de alguna 
significQciôn acerca de las poblaciones relativas de los 
rotûmeros. Los valores escogidos para estos acoplamientos
son los dados en la Tabla 21 y proceden de los acoplamien-
3 3 2
tos anâlogos , *^ 45' ^ *^ 55' obtenidos para estos com­
puestos. A partir de los valores de estos acoplamientos es 
factible ya el câlculo de las fracciones molares para cada 
uno de los rotdmeros. Para cada grupo de compuestos y con­
formaciôn de semisilla se dispone ahora de 3 datos para re­
solver dos incôgnitas. Las ecuaciones correspondientes
3
I _ „
i=l “i “1
ill '
se resolvieron por minimos cuadrados y los resultados pa­
ra las fracciones molares se dan en la Tabla 21.
Para los compuestos (III), (IV) y (VI) en la con­
formaciôn de semisilla Hl puede verse que el rotâmero mâs 
poblado es el (2), seguido del (1), obteniêndose para (3) 
un valor que puede considerarse despreciable. Este ûltimo 
puede racionalfearse fâcilmente ya que para esa conformaciôn 
los grupos AcO- en C6 y C4 se sitûan en una orientaciôn 
relativa del tipo 1,3-sin-diaxial. En los compuestos (V) 
y (VII) en conformaciôn de semisilla Hl, el rotâmero mâs 
estable es el (1) seguido del (3) y del (2), apareciendo 
este ûltimo claramente desfavorecido, pues es en esta con­
formaciôn donde aparece ahora la interacciôn 1,3-sin-di- 
axial entre los grupos AcO- en C4 y C6. Para los compues­
tos (III), (IV) y (VI) en conformaciôn de semisilla (IH), 
el rotâmero mâs favorecido es el (1), correspondante a la
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conformaciôn en la que el grupo acetoxilo se aleja mâs del 
centro del anillo evitândose ademâs la interacciôn con el 
H o AcO- axial en C3. El rotâmero menos favorecido es, por 
el contrario el (2) que corresponde al caso opuesto.
Aceptando las fracciones molares calculadas mâs 
arriba para cada uno de los rotâmeros y escogiendo sôlo los 
compuestos (VI) y (VII) como représentantes de ]as confor­
maciones de semisilla Hl (x^^ = 0,95 (VI) y x^^ = 0,95
(VII)) es posible ahora calcular tambiên los valores de las
5 5 5 5 4 4constantes 3^^ , , Jgg , y corres­
pondientes a cada una de las disposiciones estereoquîroicas 
de los protones implicados en los acoplamientos» Se admite 
que estos acoplamientos dependen sôlo de la disposiciôn es- 
tereoquîmica aludida y no de la orientaciôn de otros susti- 
tuyentes. Identificando acoplamientos entre (VI) y (VII) y 
resolviendo por minimos cuadrados los sistemas de ecuacio­
nes que resultan se obtienen los acoplamientos que se reco- 
gen en la Tabla 22. Si bien no existen en la bibliografia 
valores para acoplamientos anâlogOs con los que puedan com- 
pararse los obtenidos por nosotros, si es digno de senalar 
que éstos siguen las tendencias empiricas observadas en los 
acoplamientos de largo alcance. Asi, por ejemplo, los aco­
plamientos en los que los protones involucrados se encuen- 
tran en la orientaciôn mâs extendida ("ail trans") (^^^^ en 
(1) y en (3), por ejemplo) son los que presentan un
mayor valor absoluto y son, ademâs, positives.
TABLA 22
Acoplamientos (Èz) de largo alcance de los protones H6 
y H7 con los protones del anillo refôrldos a los rotâ­
meros (1), (2) y (3) de là confOnttaciÔn de semisilla 
Hl de los compuéstoé (VI) y (Vil)*
Asignaciôn de pattida AsighaciÔn adtemativ
J Rot VI VII vr VII
16 (1)
(2)
(3)
0,9±0,2
0,3±0,2
-0,5±0,2
0,5±0,5
0,2±0,4
0,3±0,7
Obs.
Cale.
0,42
0,43
0,40
0,33
0,42
0,25
0,40
0,31
17 (1)
(2)
(3)
-0,5
0,9
0,3
0,3±0,7
0,5±Q,5
0,2±0,4
Obs.
Cale.
0,51
0,54
0,04
0,07
0,51
0,48
0,04
0,29
36 (1)
(2)
(3)
-0,1±0,1
0,7±0,1
-0,3±0,2
0,0±0,3 
0,6*0,2 
-0,5*0,3
Obs.
Cale.
0,51
0,50
-0,02
0,03
0,51
0,44
-0,02 
-0,06
37 (1)
(2)
(3)
-0,3±0,2 
-0,1±0,1 
0,7±0,1
-0,5*0,3 
0,0*0,3 
0,6*0,2
Obs.
Cale.
-0,12
-0,14
0,09
0,07
-0,12
-0,13
0,09
0,22
■ 46 Cl)
(2)
(3)
-0,2±0,2 
-0,4±0,1 
0,3+0,3
-0,3*0,2 
-0,4±0,1 
0,7±0,1
Obs.
Cale.
-0,39 
-0,36
-0,04
-0,02
-0,39
-0,36
-0,04
-0,14
47 (1)
(2)
(3)
0,3+0,3 
—0,2±0,2 
-0,4+0,1
0,7±0,1
-0,3±0,2
-0,4±0,1
Obs.
Cale.
-0,11 
-0,08
-0,07
-0,15
-0,11 
-0,05
-0,07
-0,05
Al principle de esta Secciôn nos hemos referido 
a la âmblgüedad existente en la asignaciôn de seAales con­
cretas de los protones H6 y H7, cuestiôn que actualxnente 
es muy controvertida (61) y que es de importancia pues sôlo 
una asignaciôn inequivoca de dichos protones permite la de- 
termineciôn del rotâmero mâs favorecido. Cambiar la asig­
naciôn de H6 y H7 équivale a intercambiar con algunas va- 
riaciones las fracciones molares de los rotâmeros (1) y
(3). Cuando se llevan a cabo con la asignaciôn alterna- 
tiva los mismos câlculos que los realizados anteriormente 
para la asignaciôn de partida, resultan las fracciones mo­
lares que se dan en la Tabla 21. Las desviaclones entre 
valores observados y calculados para las constantes de aco­
plamiento para el grupo de compuestos (III), (IV) y (VI)
son superiores en este caso, sobre todo, la correspondiente 
2
a acoplamiento que establece una importante diferen-
cia entre los confôrmeros (1) y (3). Para el grupo de com­
puestos (V) y (VII) el ajuste es anâlogo, si bien crece la
proporciôn del rotâmero (2), lo cual no es muy razonable.
5 5 5Realizando un ajuste de las constantes , J^g ,
5 5 5J37 , J^g y anâlogo al realizado anteriormente, pue­
de verse que el ajuste ya no es tan bueno, y que, ademâs, 
las relaciones entre acoplamientos y disposiciôn estereoqul- 
mica de enlaces ya no se mantienen. Por tanto, se concluye 
que las asignaciones de partida de los protones H6 y H7 son 
vâlidas. Que sepamos nosotros, esta es la primera vez que 
se han medido acoplamientos de largo alcance entre los pro-
tones H6 y H7 del grupo acetoximetilo y los protones del 
nücleo, los cuales parecen presentar dependencias estereo- 
qulmicas bien definidas, que permiten resolver el problems 
de la asignaciôn de los protones H6 y H7,
III.2.-Acoplamiento3 protôn-protôn y câlculos FP-INDO
III.2.1.-Sistemas modelo; aditividad
Como se expuso en I.2., séria deseable disponer 
de ecuaciones que dieran los valores de las constantes de 
acoplauniento vecinales teniendo en cuenta no sôlo el valor 
del ângulo dledro H-C-C-H sino también el efecto de la 
orientaciôn y configuraciôn de los sustituyentes.
Un primer paso en este sentido lo constituyen las 
ecuaciones dadas por Abraham y Gatti (48) para el câlculo 
de constantes de acoplamiento de etanos disustituldos en 
conformaciones alternadas. En dichas ecuaciones se tiene 
en cuenta el efecto de la orientaciôn del sustituyente y se 
encuentra en cierto modo implicite la idea de la aditividad 
de este efecto, idea que es puesta de manifiesto posterior- 
mente por Pachler (9, 68). Las ecuaciones de Abraham han 
sido discutidas pot Phillips y Wray (49), quienes encuentran 
algunas incongruencias y ponen en duda la aditividad. Asi 
como la crltica a las ecuaciones parece acertada, la crl- 
tica a la aditividad de los efectos carece de sentido. En 
efecto, la aditividad es una aproximaciôn, incapaz por tan­
to de reproducir exactamente los valores de las constantes 
de acoplamiento. Una formulaciôn mâs realista tendria que 
tener en cuenta al menos têrminos cruzados, asi como la in- 
fluencia de la distorsiôn geométrica debida a las interac­
ciones entre sustituyentes. La complicaciôn adicional que 
esto supone no parece estar justificada, en especial dado el 
buen funcionamiento del esquema aditivo.
Admitida la aditividad como una aproximaciôn vâ- 
lida, nos planteamos la posibilidad de utilizarla con ob- 
jeto de calcular las constantes de acoplamiento de etanos 
sustituidos que nos sirvieran como modelo de nuestros com­
puestos . Para ello calculâmes con ayuda del programs 
FINITE (63), basado en el mêtodo de las perturbaciones fi­
niras, las constantes de acoplamiento del etano, del eta- 
nol y del propano. Ello permite asignar un valrr a la in- 
fluencia de un -0 o un -C sobre las constantes de acopla­
miento vecinales en funciôn de su orientaciôn rëativa.
Con objeto de comprobar la aplicabilidad de la aproximaciôn 
se calcularon las constantes del etilenglicol tanto mediants 
el método de las perturbaciones finitas como haciendo uso 
del esquema aditivo. Los resultados obtenidos con ambos 
métodos se dan en la Figura 15 , en la que puede comprobarse 
su buena concordancia. Una vez comprobada la validez del 
esquema aditivo nos enfrentamos con la necesidad de efec- 
tuar un escalado de los valores calculados con el método 
FP-INDO. La necesidad de este escalado dériva de la inca- 
pacidad del método para calcular los valores reales de las 
constantes de acoplamiento. En efecto, como comentaremos 
exhaustivamente en este apartado, el método de las pertur­
baciones finitas reproduce bien la tendencia de las cons­
tantes de acoplamiento, pero sobrevalora los efectos que 
influyen en su valor. Para efectuar dicho escalado es ne­
cesario disponer de un nûmero suficiente de valores expé­
rimentales que permitan corregir la funciôn = f(8) en
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todo su rango y con una fiabilidad suficiente. Desgra­
ciadamente no hay sUficientes valores expérimentales pa­
ra définir univocamente una funcidn de escalado, pjor lo 
que hemos tenido que abandonar el câlculo de las constan­
tes de acoplamiento de sistemas modelo dentro del esquema 
de la aditividad. Sin embargo, el esquema aditivo aparece 
como un campo muy prometedbr y esperamos que en el future 
pueda resolverse el problema del escalado y désarroilarse 
el mêtodo por completo.
III.2.2.-Constantes geminales y vecinales: Efecto 
de orientacidh y sustituciên
En los compuestos estudiados por nosotros existen
2
pocas constantes geminales. Tan sêlo la constante Jgg en 
(I) y (II) y la constante en (III), (IV), (V), (VI)
y (VII). El valor que adoptan estas constantes depende 
fundamentalmente del ângulo H-C-H y de la naturaleza yorien- 
taciên de los sustituyentes en los carbonos en a y en $ , 
(64, 65).
El valor numêricamente menor que adoptan las cons­
tantes geminales en estos compuestos en relaciên con el va­
lor en el ciclohexano, -13,05 (66), debe atribuirse a la
mayor influencia de los sustituyentes en . La dife-
2
rencia entre los valores que adopta la constante en
(I) y (II) es debida al efecto de la orientaciôn del susti­
tuyente electronegative vecinal. En efecto, segûn la su- 
gerencia hecha por Pople (65), el efecto de un sustituyente
vecinal electronegative debe ser menos acusado cuando se 
encuentra en posiciôn antiperiplanar a uno de les protones 
vecinales. Este hecho justifies los valores encontrados 
para Jgg en (I) y (II), dada la conformaciôn prédomi­
nante de dichas moléculas en disoluciôn, Hl y IH, respec­
tivement e .
En los compuestos (III) a (VII) los valores en-
2contrados para la constante estân de acuerdo con la
configuraciôn preferente en el carbono C6, estudiada en
III.1.2. Efectivamente, en los compuestos (V) y (VII) en
los que existe en cantidad apreciable el rotâmero en el
que el oxigeno del ciclo se encuentra en el piano bisector
2del ângulo HCH la constante es menor que en los com­
puestos (III), (IV) y (VI). Aslrnismo, el valor que adopta 
dicha constante en el compuesto (III) (algo menor que en
(IV) y (VI)) estâ de acuerdo con una mayor proporciôn del 
rotâmero antes citado como consecuencia del considerable 
incremento del conformero IH.
Los câlculos teôricos de constantes de acoplamiento 
geminales utilizando el esquema FP-INDO (Tabla 23), repro- 
ducen en general las tendencias observadas experimentalmente. 
Nosotros hemos realizado un câlculo de dicho tipo para los 
compuestos (I) y (II) en las dos conformaciones posibles, 
para lo que hemos utilizado el programa FINITE (22). Los 
valores obtenidos, que se encuentran recogidos en la Tabla 
23, reproducen correctamente las tendencias observadas. La 
gran disocadancia entre el valor observado y el calculado ddoe
TABLA 23
Ccnparaclôn de los valores obtenidos para (I) y (II) mediante el 
mêtodo FP-INDO y los valores ajustados para las confarmacicnes 
Hl y IH.
     !      -  —  ..
Gonpuesto (l) Conpuesto (II)
Confôrmero Hl Oonfômero IH Confôrmero Hl Confôxmero 1h
1 2 1 2 1 2 1 2
Constantes
geminales
0,4 -10,13 -1,1 -12,6 0,5 -10,3 -1,1 -12,6
Ccnstantes
vecinales
5,8 6,1* 6,1* 6,1 6,1* 5,9 6,1*
6,8 6,0 2,3 1,9 2,3 1,7 6,9 5,4
3,2 3,9 3,2 4,7 17,2 8,3 2,8 2,0
% 5 4,3 4,2 1,3 1,6 18,3 11,6 1,5 2,0
18,7 11,6 1,7 2,0 4,3 4,2 1,4 1,6
* Valor estlitado
1 Valor calculado
2 Valor ajustado
adscribirse a la incapacidad del método para reproducir
los valores expérimentales de las constantes geminales.
Un claro ejemplo de dicha incapacidad lo constituye la
comparacién del valor de -2,1 Hz calculado para la cons- 
2
tante J promedio en el metanol (67) con el valor expe­
rimental de -10,8 (68).
Las constantes vecinales son las mâs abundantes 
entre las alteunente estereoespecificas. Los factores que 
afectan a su valor son relativamente bien conocidos (7,9) 
y aparecen expuestos en el apartado 1.2. de esta Memoria.
A continuacién relacionaremos los valores de las constan­
tes de acoplamiento vecinales de los compuestos estudia­
dos por nosotros con dichos factores y discutiremos la ca- 
pacidad del método FP-INDO para reproducir los hechos ex­
périmentales observados.
La constante es prâcticamente independiente
de la configuraciôn en el carbono C3, por lo que, dado que 
no varia el ângulo diedro H1C1C2H2 al variar la conforma­
ciôn, debe ser independiente de ésta, ya que el ângulo que 
forman los electrones ir del orbital no enlazante del oxigeno 
del ciclo con el piano del doble edace es el mismo en am­
bos casos. El valor que adopta esta constante cis-etilé- 
nica en los compuestos estudiados por nosotros, considera- 
blemente menor que en el etileno, debe atribuirse al efec­
to del oxigeno enlazado al carbono Cl, hecho confirmado por 
el valor que adopta dicha constante en el 4-t-Butil-5,6- 
dihidro-4H-pirano (46). Los câlculos teôricos realizados
Las constantes vecinales son las mâs abundantes 
entre las altamente estereoespecificas. Los factores que 
afectan a su valor son relativamente bien conocidos (7,9) 
y aparecen expuestos en el apartado 1.2. de esta Memoria.
A continuaciôn relacionaremos los valores de las constan­
tes de acoplamiento vecinales de los compuestos estudiados 
por nosotros con dichos factores y discutiremos 3a capaci- 
dad del mêtodo FP-INDO para reproducir los hechos expéri­
mentales observados.
La constante Gs prâcticamente independiente
de la configuraciôn en el carbono C3, por lo que, dado que 
no varia el ângulo diedro H1C1C2H2 al variar la conforma­
ciôn, debe ser independiente de ésta, ya que el ângulo 
que forman los electrones irdel orbital no enlazante del 
oxigeno del ciclo con el piano del doble enlace es el mismo 
en ambos casos. El valor que adopta esta constante cis- 
etilénica en los compuestos estudiados por nosotros, consi- 
derablemente menor que en el etileno, debe atribuirse al 
efecto del oxigeno enlazado al carbono Cl, hecho confir­
mado por el valor que adopta dicha constante en el 4-t-Butil-
5,6-dihidro-4H-pirano (46) . Los câlculos teôricos realiza­
dos en el esquema FP-INDO (Tabla 23) reproducen muy bien 
los hechos expérimentales detallados aqui.
La constante ^J23 depende fundamentalmente del 
ângulo diedro H2C2C3H3. Garbisch (45) ha propuesto una 
ecuaciôn que relaciona el valor que adopta dicha constante 
con el ângulo diedro, ecuaciôn que, a pesar de ser semiem-
empîrica con parâmetros obtenidos de datos numéricos aso- 
ciados con sistemas carbociclicos, reproduce sôlo las ten­
dencias observadas (69). El diferente valor que adopta 
esta constante en los compuestos (I), (V) y (VI) y en los
(IV) y (VII) debe adscribirse a la diferente configura­
ciôn del carbono C4, La diferencia puede ser debida bien 
a la diferente influencia del sustituyente electronegative 
en el carbono en a, dependiendo de su orientaciôn, bien a 
una pequena distorsiôn de la geometrla como conseOuencia 
de la interacciôn entre los grupos AcO- en C3 y C4. Una 
interacciôn de este tipo harla que el anillo fuera mâs 
"plegado" cuando el grupo AcO- en C3 se encuentre en posi- 
ciôn pseudoecuatorial, o cuando encontrândose el grupo AcO- 
en C3 en posiciôn pseudoaxial el grupo AcO- en C4 se en­
cuentre en posiciôn ecuatorial. Los valores câkulados con 
el método FP-INDO reproducen bien los valôres observados 
(Tabla 23). Dado que el método no dà valores significati- 
vamente distintos para los compuestos (I) y (II) y que, ge- 
neralmente, reproduce bien la influencia de los distintos 
efedtos que afectan a los valores de las contantes vecina­
les (70), pensamos que la diferencia observada se debe a 
una pequena distorsiôn de la geometrla. Aslmismo, el valor 
menos de esta constante ^J2 3p^ en relaciôn con el 4-t-Bu- 
til-5,6-dihidro-4H-pirano (46) lo atribuimos a la influen­
cia del sustituyente electronegative que soporta el carbono 
C3 de nuestros compuestos.
La constante parece ser independiente de la
sustituciôn en los carbonos C2 y C5. Los valores encon­
trados por nosotros estân de acuerdo con la distorsiôn 
que se supone habitualmente en el ciclo. Esta distorsiôn
es tal que 4>pe,e > Y *pa,e= ^pe,a^®®“
3 3que los valores de J   ^ y ^ deben ser menores quepa, a ■* pe, e
3 3los esperados y los de ^ y ^ mayores. El mê­
todo FP-INDO reproduce relativamente bien estos valores 
(Tabla 23), fallando, sin embargo, en algunos detalles que 
explicamos a continuaciôn.
En primer lugar predice un valor extremadamente 
alto para la disposiciôn H3 pseudoaxial-H4 axial. Este he­
cho, habituai cuando la disposiciôn de los protones que se 
acoplan es aproxJnadamente ahtiperi&lanar, debe adsôribirse 
a la parametrizaciôn del esquema INDÔ. Sih embargo, él 
valor caltculado para  ^es menor que el calculado para 
g , lo cual estâ de acuerdo con los hechos expérimen­
tales. Aslmismo el mêtodo es incapaz de reproducir la dife-
3 3rencia entre las constantes Jp^ ^ y Jp^ ^ , que nosotros
atribuimos a la influencia del doble enlace. Pensamos que
este fallo es debido a que el mêtodo incluye exclusivamente
intégrales de intercambio monocêntricas. Conviene resaltar
3 3aqui la gran disminuciôn de las constantes J ,  ^ypa,a -* pe,e
en relaciôn con los valores dados por De Boer para el 4-t- 
Butil-5,6-dihidro-4H-pirano (46) como consecuencia de la 
existencia de dos sustituyentes electronegativos.
Para el estudio de 3a constante ^J^g debemos distin-
guir dos grupos de compuestos, Por un lado habrâ que con­
siderar los compuestos (I) y (II), en los que el carbono 
C5 soporta dos âtomos de hidrôgeno y por otro los com­
puestos (III), (IV), (V), (VI) y(VII) en los que uno de los âto­
mos de hidrôgeno ha sido sustituido por el grupo ACOCH2-.
Sin embargo, la electronegatividad del grupo ACOCH2- es 
muy parecida a la del hidrôgeno, por lo que la influencia 
de esta sustituciôn debe ser pequena e incialmente no la 
consideraremos. Los valores que hemos obtenido nosotros 
para estas constantes parecen no mostrar ninguna dependencia 
con la configuraciôn del carbono C3. El efecto mâs acusado 
es el debido al del ângulo diedro, siendo grande la constan­
te ^ 180* y pequenas las constantes a 60®. Dado que
el fragmente C4-C5 es el menos distorsionado, la diferencia 
entre las très constantes a 60° debe atribuirse al efecto 
de la orientaciôn de los sustituyentes electronegativos.
En efecto, dicha contribuciôn debe ser mâxima cuando el sus­
tituyente electronegative estâ en posiciën àntiperiplanar
3a uno de los hidrôgenos (52) , lo que justifica tjue ,
que posee dos oxigenos en posiciôn antiperiplanar, sea me­
nor que , que sôlo posee un oxigeno en dicha dispo­
siciôn. Aslmismo se justifica el valor mâs elevado de la 
3
constante J^^g^ , que no tiene ningûn sustituyente electro­
negative en posiciôn antiperiplanar. La influencia del gru­
po AcOCH2“ sobre el valor que adoptan las constantes résulta 
dificil de raciondlizar. En principio cabe esperar una disminu­
ciôn de las constantes. En la ûnica constante que se ha con-
slderado distinta en los dos grupos de compuestos antes 
mencionados, , los câlculos descritos en III.1. dan
una diferencia de 0,3 Hz en el sentido predicho. Un intente 
de diferenciar en ambos grupos diô como resultado
un valor ligeramente superior (0,1 Hz) para esta constante 
en los hexeno-piranôsidos. Sin embargo, la diferencia no 
es significativa, por estar mal deterndncudo el valor de di­
cha constante al existir sôlo en dos compuestos, (V) y (VII), 
y en proporciôn muy pequena. Concluimos por ello que las 
constantes deben ser, en general, ligeramente menores
en los pentenopiranôsidos que en los hexenopiranôsidos. Un 
hecho de interés, que conviene resaltar aqui, es el valor 
ligeramente superior que adoptan las constantes Y
^J^aSe comparaciôn con los valores de 4-t-Butil-5,6-
3
dihidro-4H-pirano (46), mientras que las constantes ^405^ 
y J^^g^ son menores. Estas diferencias, de dificil ex- 
plicaciôn y atribuibles a la sumà de diverses efectos, son 
predichas por câlculos FP-INDO realizados por nosotros sal­
vo para la constante ^^4050 en que la constante calculada 
para el 5,6-dihidro-4H-pirano es ligeramente inferior a la 
calculada para los compuestos (I) y (II). Parece ser que 
en este caso juegan un papel importante los electrones de 
los orbitales TT no enlazantes del âtomo de oxigeno del ciclo, 
probablemente junto con los electronesn del doüe edace. 
Desgraciadamente el conjunto de compuestos estudiados no 
résulta suficiente como para efectuar un estudio completo 
y una racionalizaciôn de estos efectos.
Por ûltimo, entre las constantes vecinales, quedan
3
las constantes Jgg . El estudio de los valores que adop­
tan estas constantes se complica por la existencia de très 
rotâmeros. No ha sido posible, por ello, una determina- 
ciôn précisa de sus valores. Sin embargo, los valores uti- 
lizados en III.1.2, para evaluar las fracciones molares 
de cada rotâmero, tanto en la conformaciôn Hl como en la IH, 
responden a las tendencias observadas para las constantes 
de acoplamiento vecinales, que hemos descri to en este ^ >artado.
III.2.3.-Constantes de acoplamiento de largo al­
cance: Efectos de orientaciôn y sustituciôn
Entre las constantes de acoplamiento de largo al­
cance debemos distinguir dos tipos. Por un lado las corres­
pondientes a sistemas insaturados y por otro las correspon­
dientes a sistemas saturados. De las constantes del primer 
tipo la mâs importante en los compuestos estudiados por noso­
tros es la constante alilica Los valores que adopta
esta constante en funciôn del ângulo que forma el enlace 
C3-H3 con el piano del. doble enlace han sido explicados en 
têrminos de un mecanismo Tr-electrônico, cuya contribuciôn 
al acoplamiento es negativa (71) . Esta contribuciôn, debida 
a que la densidad de espin en el orbital tt del carbono C2 
es negativa (72), es mâxima cuando el enlace C3-H3 es per­
pendicular al piano del doble enlace, por lo que son de es­
perar valores grandes y negatives cuando el protôn H3 esté 
en disposiciôn pseudoaxial y valores pequenos y, en princi-
pio, negatives para la disposicl6n pseudoecuatorial,
Los valores obtenidos per nosotros para la cons­
tante alllica estân de acuerdo con los hechos descri-
tos anteriormente. La concordancia de los valores calcu- 
lados por el mêtodo FP-INDO con los expérimentales, todos 
los cuales aparecen reunidos en la Tabla 24, es satisfac- 
toria s61o para la disposiciôn pseudoaxial del protôn H3.
El valor positive calculado para la constante lo
atribuimos a la arbitrariedad de la geometrla utilizada en 
el câlculo FP-INDO. El posible error en la geometrla, que 
para otras constantes parece no tener importancia, puede en 
este case jugar un papel importante por encontrarnos en Una 
zona en que la funciôn posee una gran pendiente.
En cuanto a los efectos de sustitucidn parecen poco impor­
tantes cuando el sustituyente electronegative en C3 se en- 
cuentra aproximadamente en el piano del doble enlace, dada 
la escasa diferencia entre el valor que adopta la constante 
^Jl 2pa en el 4-t-Butil-5,6-dihidro-4H-pirano (46) y el va­
lor que adopta en los glicales acetilados. Cuando el sus­
tituyente electronegative en C3 no se encuentra en el piano 
del doble enlace la contribuciôn parece ser negativa. Los 
sustituyentes electronegativos en el carbone C2 deben dis- 
minuir el carâcter negative de la constante alilica, hecho 
confirmado por la gran diferencia de valor de dicha cons­
tante entre (III) y (IV) , diferencia no atribuible s61o a la 
diferencia de poblacidn de los confôrmeros. Todos estes he­
chos estân de acuerdo con los valores calculados por Bar-
TABLA 24
Ccxïçaraci6n de los valores obtenidos para (I) y (II) inediante el 
mêtodo FE*-INDO y los valores ajustados para las oonfonnacicnes 
H1 y IH
COTçuesto (I) OGRpuesto (II)
Oonfdzmezo HI Gonfôrmero IH Oonfôznero H1 Oonfdzmaro IH
1 2 1 2 1 2 1 2
0,9
0,3
-0,5 -2,6
2,2
-2,1 -2,6 
0,5
-2,1 0,9
2,3
-0/5
0,1 0,2* —0,6 -0,6* —0,6 -0,6* 0,2 0,2*
% 6 -0,6 -0,6* 0,4 0,2* 0,2 0,2* -0,6 -0,6*
-0,4
1,0
0,0
-0,5 2,8
-0,1
0,9
1,9 -0,5 
-0,1 
0,8
-0,5 2,4
1,1
0,0
1,9
S e
2,4
-0,3
1,7 -0,3
-0,5
1,0 -0,6 
—0,5
-0,2 2,6
-0,1
1,9
* Valor estlmado
1 Valor calculado
2 Valor ajustado
field (11) para el 2-Fluoropropeno y 3-Fluoropropeno.
La otra constante de acoplamiento en cuyo "camino” 
aparecen electrones it del doble enlace es la constante 
Dado que su valor es pequeno en todos los compuestos y que 
el nûmero de efectos que pueden afectar a su valor es muy 
grande no es posible hacer un estudio detallado de los va­
lores que adopta dicha constante en funcidn de la disposi- 
ciôn estereoquimica de los protones que se acojSan y de la 
naturaleza y orientaciôn de los sustituyentes. Podemos de- 
cir tan solo que esta constante adopta en nuestros compues­
tos valores positives pequenos o nulos y que estos valores 
son mayores cuando el protôn H4 es ecuatorial. Los câlcu- 
los FP-INDO estân de acuerdo con estos hechos, aunque, po- 
siblemente como consecuencia de la parametrizaciôn, predicen 
un valor excesivamente eleVado para la constante
Entire las constantes correspondientes a sistemas 
saturados el protôn H1 sôlo posee la constante A pe-
sar de tratarse de una constante de acoplamiento a cuatro 
enlaces a sus valores no estân de acuerdo con la régla de 
que adoptan valores grandes cuando corresponden a un frag- 
mento plano en zig-zag o W . Esta desviaciôn de una régla 
casi general debe atribuirse bien a la existencia del doble 
enlace, bien a la sustituciôn del âtomo de carbono central 
por un oxigeno. Basados en los valores medidos para estas 
constantes en monosacâridos saturados (73), junto con los 
valores que adopta la constante en los compuestos (I)
y (III)-(VII) atribuimos esta desviaciôn al âtomo de oxigeno
Este hecho estâ de acuerdo con la dlvlsiôh que hacen Carey 
y Dltchfleld (74), segûn la cual la mayor contribuciôn al 
acoplamiento es via enlaces C-C, inexistantes en
nuestro caso. La perturbaciôn sobre la distribuciôn elec- 
trônica que supone la sustituciôn de un -CHg por un -O 
atenûa grandemente este mocanismo de acoplamiento. De 
acuerdo con los valores observados en los glicales aceti­
lados la constante adopta un valor moderadamente pequeho 
y negativo cuando el protôn H5 se encuentra en disposiciôn 
axial, adoptando un valor pequeno y, posiblemente positivo, 
en el caso alternativo • A la vista de los valores de las 
fracciones molares de los confôrmeros (Hl) y (IH) obtenidas 
en III.1. para nuestros compuestos, pooponemos un valor de 
-0,6 Hz para el primer caso y de 0,15 para el segundo.
Los câlculos realizados en el esquema FP-INDO para esta 
constante en los compuestos (1) y (II) concuerdan satisfac- 
toriamente con los valores propuestos.
La constante ^^2^ difiere de la anterior en la 
existencia de un âtomo de carbono central. Debido a ello 
esta constante se comporta de un modo "normal". Los valo- 
rss GQContrados por nosotros sugieren su independencia de 
la configuraciôn en C3. Este hecho, esperable en el caso 
de la disposiciôn plana en zig-zag, no résulta fâcilmente 
justificable para la disposiciôn axial de H4. No descarta- 
mos por ello la posibilidad de que ^J2 dependa ligera- 
mente de la configuraciôn en C3, pero, dada la buena concor­
dancia obtenida en III.1. sin considerar dicha posiblidad.
la diferencia de valores debe ser despreciable • La prâc- 
tica eguiValencia de los valores de 4^ calculados por 
el mêtodo FP-INDO para (I) y (II) confirma dicha hipête- 
sis. Tanto para esta dispoaciên como para la alternativa 
la concordancia de los câlculos FP-INDO coh los valores 
expérimentales es satisfactoria. Asimismo el mêtodo pre- 
dice una contribuciên positiva del sustituyente éectrone- 
gativo sobre , lo que esté de acuerdo con el valor
encontrado por nosotros, algo mayor que en el 4-t-Butil-
5,6-4H-dihidropirano (46).
4La constante se comporta de un modo bien
diferente. En efecto, los valores obtenidos de los anâ- 
lisls de (I)-(VII) mostraban claramente la dependencia de 
la constante de la configuraciôn en C4. Este hecho no pa­
rece contradecir la afirmaciôn anterior de que para dis- 
posiciones planas en zig-zag la constante es independiente
de la configuraciôn en el carbono central, puesto que los
4 4valores obtenidos en III.1. para J^^g gg eritro y J^^g gg
treo concuerdan dentro del error de ajuste. La diferencia
obtenida para g^ si es, sin embargo, significative.
Es posible que cuando el sustituyente AcO- en C4 se en-
cuentre en disposiciôn axial el sistema de electrones ir
de los orbitales no enlazantes del oxigeno del sustituyente
y del oxigeno del ciclo, junto con los electrones ir del
doble enlace, altéré grandemente la densidad de espin del
fragmente C3-C4-C5. Como consecuencia de ello el valor de
la constante g^ , cuyo valor depende grandemente de la
contribuciôn via C3-C4 y C4-C5 (74), se verâ grandemente 
alterada. El fallo del mêtodo FP-INDO es predecir una di­
ferencia tan grande, junto con la ausencia del efecto en 
el fragmente C2-C4 en el que nos hace suponer que êste se 
produce produce mediante un mécanisme complicado, para el 
que juegan un papel importante las intégrales de intercam- 
bio no consideradas en la aproximaciên INDO^ En cuanto a 
los valores de y g^ no nos ha sido posible,
debido a su valor pequeno y a su escasa diferencia, efëc= 
tuar su. câlculo mediante el mêtodo descrito en II.1.4. De to­
dos modos, la diferencia observada para g^ en (I) y
(II) sugiere que estas constantes se ven tambiên afectadas 
por la orientaciôn del grupo AcO- en C4. El efecto, que 
tambiên en este caso supone una contribuciôn poëitiva del 
grupo AcO- axial, taMpoco es predicho por el mêtodo FP-INDO, 
por lo que debe ser similar al que afecta a
Las constantes de acoplamiento de largo alcance en 
que intervienen protones del grupo acetoximetilo son, obvia- 
mente, de dificil racionalizaciôn, puesto que para cada 
confôrmero intervienen très rotâmeros. Ello nos ha obligado 
a determinar las constantes de acoplamiento de cada rotâ- 
mero por el mêtodo descrito en III.1.2., con el cual los 
errores en los valores obtenidos pueden ser importantes, 
mâxime dado el pequeno valor que adoptan aquellas. De todos 
modos es posible extraer algunas conclusiones de los valo­
res obtenidos.
4 4La constante o adopta siempre valores
pequenos, puesto que en nlngün caso la disposiciôn del 
fragmente H4-C4-C5-C6-H6 es en zig-zag. De acuerdo con 
los hechos observados para el resto de las constantes a 
cuatro enlaces, la influencia de los sustituyentes electro­
negativos desplaza estas constantes hacia valores positi­
ves, siendo este efecto mâximo cuando la disposkiôn de los 
protones acoplados es anâlogo a la denominada axial-axial 
en fragmentes clclicos.
La constante o adopta valnres mode-
radamehte grandes cuando la disposiciôn de H6 o H7 es tal 
que el fragmente es plarto en zig-zag. A diferencia de lo
4
que ocurre con la constante J^g, esta constante se comporta 
de un modo normal, adoptando los valores mâs pequenos cuan­
do el enlace C6-H6 o C6-H7 es trans al enlace C4-C5. Esta 
aparente incongruencia debe justificarse con base en la 
menor distorsiôn que sobre los mécanismes de acoplamiento 
supone la sustituciôn de un âtomo de carbono por un oxigeno 
en un fragmente H-C-C-C-C-H, que es un fragmente mâs corto.
5 5Las constantes J^g y se comportan asimismo
de un modo normal, adoptando valores moderadamente grandes 
cuando la disposiciôn estereoquimica es plana en zig-zag.
En caso contrario la constante adopta valores pequenos mâs 
prôximos a cero cuando la disposiciôn del enlace C6-H6 o 
C6-H7 es trans al enlace C5-0.
Dada la buena concordancia entre tendencias espe- 
radas y observadas para estas constantes, la asignaciôn de 
los protones del grupo acetoximetilo dada en (II) aparece
confirmada por complete. Résulta évidente, pues, que el 
estudio de las constantes de acoplamiento de largo alcance 
de los protones del grupo acetoximetilo permite realizar 
una asignaciôn univoca, hecho que, generalmente, no permite 
el estudio exclusive de las constantes vecinales.
Por ûltimo, dada la prâctica inexistencia en la
bibliografîa de este tipo de estudios con base en un sopor-
te experimental, queremos efectuar una recopüaciôn de los
4principales hechos observados para las constantes y
procedet a su racionalizèciôhé Para ello haremos uso de 
la Figura con objeto de ilustrar con facilidad la in­
fluencia de los ângulos diedros (j> y (}>' y la de los susti­
tuyentes. La influencia de los ângulos diedros es bien 
conocida. Las constantes adoptan valores moderada-
/
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Figura 16 . Definiciôn de los ângulos diedros 
0 y y posiciôn de la sustitu­
ciôn en C2.
mente grandes y positives cuando (j> = <j>* = 180® y valores 
pequenos, generalmente negatives, cuando (j) o = 60® o 
300®. La influencia de los sustituyentes electronegativos 
es positiva, tanto cuando el sustituyente estâ en C2 como 
cuando estâ en C3. De los valores obtenidos por nosotros 
parece deducirse que el efecto del sustituyente electrone­
gative en C2 es particularmente importante cuando (f>=<t>* =60®. 
Desgraciadaroente no ha sido posible diferenciar las constantes <()=()) *=60®.
ÿ 0 =300® en que intervienen los protones del grupo
acetoximetilo, lo que hubiera confirmaÜo esta hipôteëis.
En cuanto a la influencia de los sustituyentes en Cl o C3 
poco podemos decir. Tan solo que, de acuerdo con los câl- 
culos FP-iNDO realizados por nosotros, esta influencia de­
be ser positiva, o que caso de ser negativa debe ser mucho 
menor que la influencia de los sustituyentes electronega­
tivos en 02. Los câlculos realizados por Barfield (11) 
para el 1-Fluoropropano confirman la primera hipôtesis.
RESÜMEN Y CONCLUSIONES
Se han estudiado los espectros de Resonancia 
Magnôtlca Nuclear protônica de los compuestos que a conti- 
nuaclôn se detallan, en disoluciôn 0,37 M de acetona-dg:
3,4-di-O-acetil-l,5-anhidro-2-deoxi-L-eritro-pent-l- 
enltol, (I); 3,4-di-0-acetil-l,5-anhidro-2-deoxi-D-treo- 
pent-l-enitol, (II)? 2-Acetoxi-3,4,6-tri-0-acetil-l,5-an- 
hidro-2-deoxl-D-arabino-hex-l-enitol, (III)?3,4,6-tri-0- 
Acetil-1,5-anhidro-2-deoài-D-arabino-hex-l-enitol, (IV)?
3,4,6-tri-O-Acetil-l,5-anhidro-2-deoxi-D-lixo-hex-1-enitol, 
(V); 3,4,6-tri-O-Acetil-l,5-anhidro-2-deoxi-D-ribo-hex-l- 
enitol, (VI) y 3,4,6-tri-0-Acetil-l,5-anhidro-2-deoxl-D- 
xilo-hex-l-enitol, (VII).
El estudio de los espectros de cada uno de estos 
compuestos ha sUpuesto el anâlisis conjunto y convergente 
de los espectros de resonancia simple y de los de doble re­
sonancia irradiando en las posiciones de los grupos acetilo
t
y del protôn Hl, as£ como en algûn caso, del estudio de los 
espectros de resonancia simple en disoluciôn en benceno-dg. 
Dada la dificultad de abordar de partida los anâlisis de 
sistemas de 7 espines se ha procedido en todos los casos 
pertinentes a un anâlisis subespectral previo. Los espec­
tros se obtuvieron de muestras degaseadas utilizando un 
Bruker-HX-90E operando en el modo FT (transformaciôn de 
Fourier). El nümero de lineas medido para los sistemas de 
6 espines fue de 100 y para los de 7 espines ^150. La
resoluclôn fué, en todos los casos, mejor que 0,25 Hz.
Se ha procedido sistemâticamente en lo que se re- 
fiere a la determinaciôn de los signos de las distintas 
corlstantes de acoplamiento. Aceptando los signos de los 
acoplcunientos bien determinados emplricamente, se deter­
minar on los restantes por anâlisis subespectral, doble re­
sonancia selectiva o acudiendo en ûltimo extremo a anâli­
sis independientes y eligiendo el conjunto final de acüer- 
do con la concordancia obtenida entre contornos observado 
y calculado.
Para el anâlisis de los espectros de RMN de los 
compuestos estudiados se ha utilizado como base el programs 
LAOCN 3 de Castellano y Bothner-by (5, 24). Se ha mejorado 
este progrcuma incorporando la posibilidad de asignar pesos 
relatives a las frecuencias asignadas, lo que permite pon- 
derar adecuadamente las lineas cuyas frecuencias aparecen 
bien definidas respecte a las que solapan con otras veci- 
nas. Tambiên se ha anadido al programs la posibilidad de 
obtener la matriz de derivadas parciales de las frecuencias 
observadas con respecte a los parâmetros magnêticos. Esta 
matriz se ha utilizado extensivamente en las etapas inter- 
medias de los anâlisis, y ha resultado ser de sums utili- 
dad en ese contexte. Se ha confeccionado asimismo un pro­
grams de câlculo, para obtener las coordenadas cartesianas 
de los âtomos de estas molêculas, a partir de un conjunto 
de distancias y ângulos de enlace. Estas coordenadas son 
necesarias para los câlculos mecânicos y de orbitales mo- 
leculares que se han realizado.
Las constantes de acoplamiento obtenidas para 
los compuestos (I) a (VII) se han utilizado para la de- 
terminaciôn de la conformaciôn molecular que aloptan estos 
compuestos en disoluciôn de acetona-dg, Una simple apli- 
caciôn de la ecuaciôn de Karplus, adaptada para fragmen­
tes moleculares en carbohidratos, basta para confirmar que 
las conformaciones que pueden adoptar estos compuestos pre­
fer entemente son las de semisilla (Hl) y (IH). Los acopla- 
mientos observados para los distintos compuestos, que pueden 
considerarse anâlogos, por tener lugar entre protones con 
una misma disposiciôn estereoquûmica, muestran algunas 
diferencias entre si as! como tambiên respecte a los aco- 
plamientos que son de esperar para las conformaciones "es- 
tândar" de semisilla (Hl) y (IH). Este hecho se interpréta 
como que cada uno de estos compuestos se encuentra sufrien- 
do un equilibrio de interconversiôn entre las dos conforma­
ciones de semisilla, estando las poblaciones de equilibrio 
desplazadas hacia uno u otro extremo y dependiendo este 
desplazamiento de las caracterlsticas estructurales pecu- 
liares de cada uno de los compuestos estudiados.
La determinaciôn cuantitativa de las fracciones 
molares de las conformaciones de (Hl) y (IH) para los com­
puestos (I) a (VII) requiere una elecciôn previa de las 
constantes de acoplamiento "puras" (Hl) y (IH). Con este 
fin, se ha elaborado un programa de câlculo, GLIC, que per­
mite, con base en un tratamiento de mlnimos cuadrados, ob­
tener simultâneamente estos acoplamientos y las fracciones
molares de (Hl) y (IH), a partir de un ajuste de los aco­
plamientos observados y una vez que se han identificado 
previcunente los acoplamientos que en las distintas molêcu­
las presentan disposiciones estereoqulmicas anâlogas.
Se han obtenido y analizado los espectros de RMN 
de estas muestras a 5 temperaturas distintas en el intervalo 
comprendido entre -25®C y 80°C. Para los compuestos que 
forman sistemas de 6 espines se han llevado a cabo anâlisis 
completes para cada una de las temperaturas estudiadas. De 
los espectros de los restantes compuestos se han obtenido 
los acoplamientos con base en las relaciones de dependen­
cia, dados por la matriz a que anteriormente se ha aludido, 
entre acoplamientos y desdoblamientos. Utilizando los aco­
plamientos elegidos para las dos formas de semisilla, se 
han determinado los valores de la entalpia y la entropia 
correspondientes a los equilibrios de interconversiôn entre 
las dos conformaciones de semisilla. Con propôsitos de 
confirmar la consistencia interna de los resultados se con- 
feccionô un nuevo programa anâlogo al descrito mâs arriba, 
que proporciona los valores de y AS®, para cada equi­
librio considerado, permitiêndose ademâs variar los acopla­
mientos elegidos para cada conformaciôn "pura". Los resul­
tados obtenidos son muy coherentes.
Se han realizado câlculos mecânicos mediante el 
programa, CONF , confeccionado especialmente por nosotros 
para tratar de comprobar la eficacia de estos mêtodos, que 
incluyen fundamentalmente una funciôn potencial de inter-
acciôn entre âtomos no enlazados, para predecir las confor­
maciones mâs estables.
Se han realizado asimismo câlculos de constan­
tes de acoplamiento protôn-protôn p r el mêtodo de pertur- 
baciones finitas (FP) dentro de la aproximaciên INDO de la 
teoria de orbitales moleculares. Los resultados obtenidos 
se comparan con las constantes observadas y se discute la 
influehcia sobre los aOoplàmientos de la disposiciôn este- 
reogüimica de los protones, la preSencia de sustituyentes 
y su orientaciôn relativa respecte a los enlaces por lOs 
que transcurre el acoplamiento.
Como resultado de estos estudios se han obtenido 
las siguientes conclusiones:
1. Las modificaciones introducidas en el programa 
LAOCN 3 contribuyen a mejorar la eficacia de dicho 
programa en el proceso de anâlisis de espectros 
complejos de RMN, proporcionando un medio para sis- 
tematizar el lefinamiento de la elecciôn inicial de 
parâmetros y para conseguir un mâs perfecto ajuste 
entre los espectros observado y calculado.
2. Mediante la utilizaciôn del programa COOR , es 
posible calcular las coordenadas cartesianas de 
los âtomos para cualquier conformaciôn posible de 
hexaciclos insaturados asimêtricos, partiendo de 
un conjunto de distancias y ângulos de enlace.
3. Mediante la utilizaciôn de los programas GLIC (o
ENER) es posible calcular slmultâneeunente los 
parâmetros magnêticos de dos conformaciones puras 
y las fracciones molares de ambas (o las entai- 
pias y entropies del equilibrio de interconver- 
siên) a partir de los parâmetros observados de 
una o varias molêculas relacionadas que se encuen- 
tran sufriendo un equilibrio râpido de intercon- 
versiên entre ambas conformaciones.
4. Los parâmetros magnêticos protônicos de los com­
puestos (I) a (VII) a temperature ambiente son los 
dados en las Tablas 1 y 3 a 8. Los parâmetros 
magnêticos de estos compuestos a temperaturas com- 
prendidas entre -25®C y 80®C son los dados en las 
Tablas 9 a 12.
5. La conformaciôn que preferentemente adopta cada 
uno de estos compuestos es la siguiente: (I), (IV),
(V), (VI) y (VII) la de semisilla (Hl) y (II) y (ni) 
la de semisilla (IH). Una râpida estimaciôn cua- 
litativa de esta preferencia puede hacerse, prin-
cipalmente, a partir de los valores que adoptan las
3 4 3constantes de acoplamiento , J24 Y ^45*
6. La variaciôn observada para las constantes de aco­
plamiento en funciôn de la temperatura demuestra 
la existencia,en todos los casos, de equilibrios 
de interconversiôn entre las dos formas puras de 
semisilla. Las conclusiones obtenidas por Chalmers 
y Hall (34) respecte a las eventuales deformaciones
que deben sufrir las conformaciones preferidas 
de semisilla no son vâlidas.
7. Las constantes de acoplamiento correspondientes 
a cada una de las dos conformaciones puras de 
semisilla Hl y IH son las dadas en la Tabla 15. 
Los acoplamientos obtenidos confirman muchas de 
las tendencias conocidas emplricamente, taies co­
mo su dependencia respecto al ângulo diedro for- 
mado por los ehlàces C-H involucrados en el aco­
plamiento (acoplamientos vecinales) y respecto a
; ; r '  I '
la electronegatiVidad y orientaciôn de sustitu­
yentes (acoplamientos vecinales o gemihaiesj. 
Efectos no desctitos hari podido ser deducidos de 
estos conjuntos de acoplamientos, de entre los 
que merece citarse, la influencia delà orienta­
ciôn del sustituyente en el carbono central so­
bre los acoplamientos a travês de cuatro enlaces.
8. Los incrementos de energîa libre (AGP), entalpia 
(AHP) y entropia (ASP), a 25 ®C, para los equili­
brios de interconversiôn entre las dos conforma­
ciones de semisilla (Hl) y (IH), para los com­
puestos (I) a (VII) son los dados en las Tablas 
17 y 18.
9. El término -TAS° détermina la posiciôn del equi­
librio de interconversiôn conformacional, en los 
compuestos (I) y (IV) . En los equilibrios de los
restantes compuestos, la influencia de este tér­
mino no es despreciable.
10. Entre los efectos que contribuyen a determinar la 
conformaciôn que preferentemente adoptan estos 
compuestos se encuentran los siguientes: ausencia 
de interacciones del tipo 1,3-sin-diaxial entre 
grupos AcO- y AcOCHj-, asi como entre H- y AoOCHg-; 
ausencia de ibteracciônes del tipo 1,2-ecuatorial* 
ecüâtôrial y tendencla de loâ grupos AcO- en C3 
(efecto alilico) y C4 a adoptar, respectivaunente, 
una orientaciôn pseudoaxial y axial.
11. Las fracciones molares de los rotâmeros origina- 
dos por rotaciôn del grupo acetoximetilo en tor- 
no al enlace C5-C6 son las dadas en la Tabla 21.
La configuraciôn del grupo acetoxilo en el carbono 
C4 es el factor de mayor importancia en la deter­
minaciôn del rotâmero favorecido.
12. Las constantes de acoplamiento de largo alcance 
entre los protones H6 y H7 del grupo acetoximetilo 
con otros protones del anillo de dihidropirano son 
las dadas en la Tabla 22. Estos resultados son
de gran importancia por ser la primera vez que 
dichas constantes se han detectado y proporcionan 
un medio inequîvoco de la asignaciôn relativa de 
los protones H6 y H7.
13. La aplicaciôn de mêtodos mecânicos que incluyen
sôlo una funciôn potencial de interacciôn entre 
âtomos no enlazados no résulta ûtil para descri- 
bir la conformaciôn molecular adoptada por los 
compuestos estudiados en este trabajo. Los re­
sultados que se obtienen dependen en gran medida 
del tipo de funciôn y de la parametrizaciôn que 
se escojan.
14. El mêtodo de perturbaciones finitas (FP) para el 
câlculo de acoplamientos protôn-protôn, dentro del 
esquema INDO de la teoria de ÔM, reproduce las 
tendencias observadas empiricamente zespecto a la 
dependencia de los acoplamientos vecinales con la 
orientaciôn de. sustituyentes, en fragmentes etâ- 
nicos monôsustituidos, si bien sobrevalora sus efec­
tos. Para etanos polisustituldos, los acoplamien­
tos calculados mediante este mêtodo pueden repro- 
ducirse aceptablemente sumando adecuadamente los 
efectos de cada sustituyente.
15. El mêtodo de FP-INDO reproduce satisfactoriamente 
gran parte de las tendencias que muestran las cons­
tantes geminales y vecinales observadas en los gli­
cales acetilados, si bien los valores reales ob­
tenidos para las geminales y las vecinales
(<)>= 180°) defiaren notablemente de las observa­
das. Algunas de las dependencias estereoquimicas 
observadas en los acoplamientos de largo alcance 
présentesen estos compuestos son tambiên reprodu-
cidas por dicho mêtodo, si bien dado el mayor 
nûmero de variables présentes, una contrasta- 
ciên de la validez de este mêtodo en el câlculo 
de las constantes de acoplauniento de largo alcan­
ce requerirîa el descender a sistemas modelo 
mâs sencillos.
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